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RESUMEN 
 
El objetivo del presente estudio fue determinar la seroprevalencia del virus Herpes 
Equino tipo 1 (VHE-1) / virus Herpes Equino tipo 4 (VHE-4), en caballos de diferentes 
departamentos del Perú. Se colectaron muestras de suero (n=825) de caballos mayores a 
6 meses de edad entre machos y hembras de apariencia normal dedicados a distintas 
actividades como caballo de carrera, caballo peruano de paso, caballo de deporte, 
caballo de trabajo o tiro, para la detección de anticuerpos neutralizantes contra el VHE-
1/VHE-4 mediante la prueba de neutralización viral. El 48.9 ± 3.4% (403/825) de las 
muestras tuvieron anticuerpos contra el VHE-1/VHE-4. Los anticuerpos fueron 
detectados en los caballos procedentes de todos los departamentos con prevalencias 
similares, con la única excepción de Madre de Dios con un 0%  (0/5) de 
seroprevalencia. Los títulos de anticuerpos tuvieron un rango entre 1:2 a >1:256, siendo 
los títulos de 1:2 a 1:8 presentes en el 58.6% de las muestras, los de 1:16 a 1:64 en el 
29.5% y los títulos de 1:128 a > 1: 256 en el 11.9% de las muestras. La prueba de 
regresión logística indicó que la variable sexo no constituye un factor de riesgo para la 
presentación de anticuerpos contra el VHE-1/VHE-4. En cuanto al tipo de actividad, los 
caballos de carrera, caballos peruano de paso y los dedicados al deporte constituyeron 
factores de riesgo de 8.8, 3.2 y 2.3 veces más de tener anticuerpos contra el VHE-
1/VHE-4, respectivamente en comparación con los hallazgos en caballos de trabajo. 
Con respecto al lugar de procedencia, la región del centro del país constituye un factor 
de riesgo de 3.7 veces más, en comparación con la región nor-este del país. 
 
Palabras clave: equinos, rinoneumonitis equina, virus herpes equino tipo 1, 
anticuerpos, neutralización viral, Perú. 
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ABSTRACT 
 
The aim of this study was to determine the seroprevalence of the Equine 
Herpesvirus type 1 (EHV-1) / Equine Herpesvirus type 4 (EHV-4), in horses from the 
different Peruvian departments. Serum samples (n=825) from horses older than six 
months of age, between  males and females apparently healthy, engaged in various 
activities such as race horse, Peruvian Paso horse, sport horse, working horse, for 
detection of neutralizing antibodies against EHV-1/EHV-4 by virus neutralization 
technique were collected. Antibodies against EHV-1/EHV-4 were detected in 48.9 ± 
3.4% (403/825) of the samples. Antibodies were detected in horses from all departments 
with similar prevalences with the only exception of Madre de Dios, with 0% (0/5). The 
antibody titers ranged between 1:2 to > 1:256, with titers of 1:2 to 1:8 present in 58.6% 
of samples, 1:16 to 1:64 in the 29.5%  of samples, and titers from 1:128 to > 1: 256 in 
11.9% of samples. Logistic regression test indicated that sex variable did not constitute 
a risk factor for presentation of VHE-1/VHE-4 antibodies. Regarding the type of 
activity, the racehorses, Peruvian Paso horses, and sport horses, they constituted risk 
factors 8.8, 3.2 and 2.3 times more, to have antibodies against VHE-1/VHE-4, 
respectively in comparison with findings in work horses. Regarding the place of origin, 
the country's central region constituted a risk factor 3.7 times more compared with the 
north-eastern region of the country. 
 
Key words: equine, equine rhinopneumonitis, equine herpes virus type 1, 
antibodies, virus neutralization, Peru. 
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I. INTRODUCCIÓN 
 
 
El Perú cuenta con una población de 2´175,730 équidos de las cuales 1’062,462 son 
caballos (Equus caballus) y 1´013,576 son burros y mulas (INEI, 1994). La población de 
caballos comprende animales criollos y de raza. Los caballos criollos utilizados como 
medio de transporte, en labores agrícolas y los caballos de raza dedicados a actividades 
deportivas o de exhibición, como los caballos peruanos de paso, de equitación, carrera, etc. 
En todos los países del mundo los caballos cumplen diversos roles en el aspecto social, 
pecuario y económico (Goodwin, 1999; Gordon, 2001), a pesar de ello las informaciones 
de la situación sanitaria son escasas.  
 
Los caballos como todas las especies animales son susceptibles a infecciones por 
agentes bacterianos o virales y que pueden afectar al sistema respiratorio, reproductivo y 
nervioso. Algunos de estos agentes virales son los virus herpes equino tipo 1 (VHE-1) y 
virus herpes equino tipo 4 (VHE-4), causantes de la rinoneumonitis equina (RNE) y 
pérdidas fetales. La RNE es una de las enfermedades virales más importantes en la 
producción equina mundial por las pérdidas económicas que ocasionan (Boelaert et al., 
2000; Patel y Heldens, 2005). 
 
Los VHE-1 y VHE-4 son miembros de la subfamilia Alfaherpesvirinae que afecta a 
los caballos domésticos de todas las edades y razas a nivel mundial (OIE, 2012). El VHE-1 
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y VHE-4 son dos agentes virales inmunológicamente relacionados, aunque molecularmente 
diferentes. EL VHE-1 es el principal causante de abortos, muerte temprana de neonatos, 
problemas respiratorios y mieloencefalopatías (Van Maanen, 2002; Patel y Heldens, 2005; 
Pusterla et al., 2009). Y aunque la ocurrencia de la Mieloencefalopatía por VHE-1 es 
esporádica y de manifestación poco común, puede causar severas pérdidas como lo ocurrido 
recientemente en escuelas de equitación, hipódromos y hospitales veterinarios a lo largo de 
Norteamérica y Europa (Kohn et al., 2006; Henninger et al., 2007; Pusterla et al., 2009). 
Por otro lado, el virus VHE-4 es el agente primario de procesos respiratorios caracterizados 
por rinofaringitis, traqueobronquitis y ocasionalmente causante de abortos (Ellis et al., 
1995).  
 
En el Perú la RNE fue reportada durante brotes de abortos en caballos de carrera 
(Rivera et al., 1975; Rivera et al., 1997) por aislamiento viral y serología en caballos 
principalmente de la costa (Ríos et al., 2002), indicando que la enfermedad está presente en 
la población de caballos del país. Dado que la RNE no es restrictiva para el movimiento 
interno de los caballos, la infección podría estar distribuida a nivel nacional, por lo que el  
presente estudio tuvo por objetivo determinar la seroprevalencia del virus de la 
rinoneumonitis equina en caballos de los 24 departamentos del país. 
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II. REVISIÓN BIBLIOGRÁFICA 
 
 
2.1 ANTECEDENTES. 
 El VHE-1 fue reconocido como causante de abortos por primera vez en Kentucky 
EE.UU. y desde entonces es una amenaza para el desarrollo de la industria equina 
(Gilkerson et al., 1999a). El VHE-1 y VHE-4 están muy relacionados inmunológicamente, 
por lo que fueron considerados como subtipos del mismo virus hasta 1981. Hasta entonces 
los sinónimos de “virus del aborto equino” para el VHE-1 subtipo 1 y “virus de la 
rinoneumonitis equina” para el VHE-1 subtipo 2 eran universalmente aplicados (Van 
Maanen, 2002). Posteriores estudios moleculares han demostrado diferencias genéticas 
entre estos dos agentes, siendo designados luego como VHE-1 y VHE-4 en 1988 
(Roizmann et al., 1992; Van Maanen, 2002).  
 
2.2 VIRUS 
2.2.1 Taxonomía 
El Comité Internacional de Taxonomía de Virus (ICTV, del acrónimo inglés 
International Comité on Taxonomy of Virus) modificó la taxonomía del Orden 
Herpesvirales dividiendo a la familia Herpesviridae en 3 nuevas familias: Herpesviridae 
(la cual conserva sus 3 subfamilias originales: Alfaherpesvirinae, Betaherpesvirinae y 
Gammaherpesvirinae, aunque con cambios en los géneros y especies), Alloherpesviridae y 
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Malacoherpesviridae, con inclusión de nuevos géneros y especies dentro de estas (Davison 
et al., 2009; Johnson y Baines, 2011).   
 
La taxonomía de los VHE-1 y VHE-4 no se ha visto modificada, siendo 
consideradas aún miembros de la familia Herpesviridae, subfamilia Alfaherpesvirinae y 
género Varicellovirus, grupo taxonómico al que también pertenecen otros 15 virus como el 
virus herpes porcino tipo 1 o virus de la enfermedad de Aujeszky, el virus herpes bovino 
tipo 1, el virus herpes humano tipo 3 (agente de la Varicela Zoster), entre otros (Johnson y 
Baines, 2011). 
 
Así mismo existen otros virus herpes equino, teniendo un total de siete tipos más, 
aparte de los tomados en cuenta en este estudio. Entre estos se tiene al Virus Herpes Equino 
tipo 2 (VHE-2) conocido originalmente como citomegalovirus equino, aunque gracias al 
secuenciamiento de su genoma ahora se sabe que pertenece a la subfamilia 
Gammaherpesvirinae, al género Percavirus, asociado a la producción de 
queratoconjutivitis, enfermedad respiratoria, neumonía y faringitis, fiebre, nódulos 
linfáticos agrandados e inapetencia (Léon et al., 2008; Torfason et al., 2008). El Virus 
Herpes Equino tipo 3 (VHE-3), como agente del exantema coital equino, una enfermedad 
predominantemente de transmisión sexual, no invasiva, autolimitante y extendida en 
muchas poblaciones de equinos en todo el mundo a forma de pústulas y ulceras en las 
mucosas peniana, prepucial, vulvar y vaginal. El virus herpes equino 5 (VHE-5) también 
perteneciente a la subfamilia Gammaherpesvirinae y al género Percavirus, ha sido aislado 
del tracto respiratorio equino (Wilkes, 2013).  
 
Así también tenemos otros virus herpes equinos que han sido aislados de asnos. 
Entre estos tenemos al virus herpes equino 6 (VHE-6) perteneciente a la subfamilia 
Alfaherpesvirinae, especie tentativa para el género Varicellovirus y conocido como asasine 
herpesvirus 1 (virus herpes del asno 1); al virus herpes equino 7 (VHE-7) perteneciente a la 
subfamilia Gammaherpesvirinae que no tiene género asignado, también conocido como 
asasine herpesvirus 2 (virus herpes del asno 2); y al virus herpes equino 8 (VHE-8, 
perteneciente a la subfamilia Alfaherpesvirinae y género Varicellovirus, conocido como 
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asasine herpesvirus 3 (virus herpes del asno 3). Por otro lado tenemos al virus herpes 
equino 9 (VHE-9), un alfaherpesvirus, del género Varicellovirus, que genéticamente se 
parece al VHE-1 y que fue aislado de una Gacela de Thomson. Este último, causa leve o 
ninguna enfermedad en los equinos, siendo sugerida la cebra como su hospedador y 
reservorio natural. El VHE-9 produce patogenicidad neurotrópica en otras especies (no 
equinas) siendo asociado con encefalitis en jirafas y osos polares (Wilkes, 2013). 
 
2.2.2 Características 
El VHE-1 es la mayor causa de enfermedad respiratoria, aborto perinatal (las 
denominadas tormentas de abortos por los brotes infecciosos) y ocasionalmente, de signos 
neurológicos (mieloencefalopatías) en caballos (Crabb y Studdert, 1995; Walker et al., 
1999). Mientras que el VHE-4 es mayormente conocido por su relación con las infecciones 
respiratorias que ocurren principalmente en animales jóvenes y muy esporádicamente por 
ser causante de aborto (mayormente en incidentes individuales) y problemas neurológicos. 
 
El VHE-1 ha sido aislado de epitelio nasal, turbinas nasales, faringe, tráquea, 
bronquios, bronquiolos, pulmón, cerebro, tiroides, útero, conjuntiva, linfonódulos 
submandibulares e inguinales, riñones, endotelio del epidídimo y testículo, semen y útero 
en gestación (Tearle et al., 1996; Walker et al., 1999). También ha sido aislado de pulmón, 
hígado, bazo, timo y glándulas adrenales de potrillos cuyas madres estaban infectadas 
(Whitwell y Blunden, 1992; Walker et al., 1999). Y, gracias a la técnica de tinción de 
inmunoperoxidasa e inmunofluorescencia, ha sido encontrado en células endoteliales de 
endometrio, placenta, vena umbilical y principales vasos fetales (Walker et al., 1999). 
 
2.2.3 Estructura  
Los VHE-1 y VHE-4 son virus ADN de cadena doble con genomas colineales 
(Cullinane et al., 1988; Telford et al., 1998), cuyos tamaños aproximados son de 150 kbp y 
145 kbp, respectivamente (Telford et al., 1998). Así mismo son virus que poseen una 
envoltura glicoproteínica, la cual juega un papel importante en la replicación viral de los 
mismos, mediando la unión y entrada a las células. Esta actúa como determinante crítico 
del tropismo, patogénesis e inducción de la respuesta inmune humoral e inmune celular, 
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motivo por el cual sirve como blanco para la neutralización viral (Ostlund, 1993). Las 
proteínas asociadas a la envoltura viral son un total de once (gK, gH, gL, gG, gI, gE, gC, 
gB, gM, gp300 y gD), siendo las más abundantes de este grupo las 5 últimas (Ríos et al., 
2002).  
 
Como se mencionó previamente, las glicoproteínas de la envoltura juegan un papel 
importante en la replicación viral. Esto según estudios realizados en virus del Herpes 
Simple 1 (VHS-1), usual modelo de replicación para los virus de la subfamilia 
Alfaherpesvirinae, que permiten sugerir que los alfaherpesvirus poseen una fijación lábil 
primaria mediante la gC, la cual es seguida por fijaciones más estables de gB y gD. 
Posteriormente la gD interactúa con un complejo que contiene gH/gL, y junto con gB 
activan los eventos de fusión, que permiten el ingreso de la cápside a la célula (Rajcani y 
Vojvodova, 1998; Csellner et al., 2000). De acuerdo con su conservación a lo largo de 
todas las subfamilias de herpesvirus, la gB y el complejo gH/gL son indispensables para la 
replicación viral, mientras que las otras cumplirían un papel auxiliar. Siendo demostrado 
que la gD del VHE-1 es necesaria para el ingreso del virus y la fusión célula-célula 
(Csellner et al., 2000).  
  
Se debe tener en cuenta que debido al mayor conocimiento de la estructura 
genómica de estos dos virus se logró su clasificación en VHE-1 y VHE-4, a pesar de su 
estrecha relación inmunológica debido a la alta reacción cruzada que hay entre los 
anticuerpos policlonales de ambos. Dicha reacción cruzada tampoco permitía el adecuado 
diagnóstico diferencial entre animales infectados con VHE-1, VHE-4 o ambos, mediante 
técnicas serológicas.  No obstante, Crabb y Studdert (1993) mostró que la secuencia 
prevista de la región gG del VHE4 es significativamente diferente de la región 
correspondiente en el VHE1, lo cual fue posteriormente revalidado en el trabajo realizado 
por Telford et al (1998). De esa manera, con la identificación de epítopos altamente 
específicos de tipo, presentes  en los extremos C de la secuencia  de aminoácidos de la 
glicoproteínas G (gG) homólogas de VHE-4 y VHE-1, es que se ha logrado una diferencia 
diagnóstica entre ambos agentes (Crabb y Sttudert, 1993; Crabb et al, 1995). 
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Estos epítopos comprenden regiones correspondientes a las moléculas gG  y abarcan 
los aminoácidos 287-382 de la gG del VHE-4 y 288-350 de la gG del VHE-1. Estas 
regiones fueron expresadas en E. coli como proteínas de fusión con glutationa S-tranferasa 
(GST) y como antígenos, los productos de la expresión fueron capaces de distinguir 
anticuerpos policlonales de estos virus estrechamente relacionados en Western Blot y 
ensayos de inmunoabsorción ligado a enzimas (ELISA) (Crabb et al., 1995). Cabe 
mencionar que en la actualidad también hay técnicas de Reacción en Cadena de la 
Polimerasa (PCR) muy sensibles, capaces de distinguir entre estos agentes. Estas técnicas 
de diagnóstico serán tratadas a profundidad más adelante. 
 
2.3 LOS HOSPEDADORES 
La respuesta inmune adaptativa se desarrolla fundamentalmente mediante la presentación 
de antígenos por parte de los linfocitos ubicados a lo largo de la submucosa del tracto 
respiratorio (siendo relativamente escasos en las vías respiratorias y lumen alveolar), con el 
posterior desarrollo de defensas específicas a dichos antígenos. El complemento total de la 
respuesta linfocitaria está presente o es rápidamente reclutado del conjunto de linfocitos 
sistémicos, junto con las adaptaciones únicas del sistema inmune de mucosas que 
desempeñan una respuesta crítica en todos los aspectos de la inmunología respiratoria y 
están basadas en el rol regulador de los subconjuntos de células T-helper, los cuales 
modulan respuestas inmunes a través de la secreción de citoquinas (Lunn et al., 2006). 
 
2.3.1 Inmunidad del hospedador 
Según Dixon y McGorum (1997) el sistema inmune del tracto respiratorio de los 
equinos los protege un área de alrededor de 2,000 m2 de microorganismos innumerables, 
partículas y agentes nocivos que son inhalados en un estimado de 100,000 litros de aire a 
diario. Es así que se hace imprescindible el entendimiento de la inmunidad respiratoria de 
esta especie, para intentar comprender como es que el VHE-1 y VHE-4 pueden causar tanto 
daño. 
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El sistema inmune respiratorio comparte todos los componentes de respuesta 
inmunológica encontrados a lo largo del resto del cuerpo, pero también tiene características 
únicas del Sistema Inmune de Mucosas (Lunn et al., 2006). 
 
2.3.1.1 Inmunidad innata y adaptativa 
 Los mecanismos de defensa respiratoria son complejos, integrando respuestas que 
incluyen barreras mecánicas, venenos químicos, neutrófilos y macrófagos del sistema 
inmune innato. Las vías respiratorias altas y bajas y el espacio alveolar, cada uno tiene 
diferentes mecanismos de defensa (tabla 1) (Pilette et al., 2001; Lunn et al., 2006). 
 
La respuesta inmune innata es la primera línea de defensa e inherente al individuo, 
es así que confiere una protección constante contra potenciales invasores del organismo, 
enfrentando las continuas amenazas mediante el reclutamiento de componentes celulares 
como lo son los neutrófilos polimorfonucleares hacia las vías respiratorias y dando soporte 
a los tejidos. Todo esto se da gracias a una compleja comunicación molecular a través de la 
producción y liberación de citoquinas por parte de las células respiratorias,  llegando estas 
incluso a producir también el reclutamiento de células mieloides fagocíticas y linfocitos, 
que a posterior servirán como células presentadoras de antígenos en pos de la acción de la 
respuesta de inmunidad adaptativa. 
 
2.3.1.2 Inmunidad de mucosas 
Las adaptaciones para maximizar la absorción y el intercambio de las superficies de 
mucosa vuelven vulnerables a estos tejidos ante la invasión de patógenos. Pero esto es 
confrontado por el sistema inmune de mucosas, que consiste en tejido linfoide organizado y 
disperso, estrechamente asociado con la superficie epitelial de la mucosa (Mestecky et al., 
2003; Lunn et al., 2006). El sistema inmune de mucosas mantiene la vigilancia a lo largo 
del área de superficie externa más largo del cuerpo, pudiendo generar respuesta inmune en 
un área específica y transferirla mediante el mismo sistema inmune de mucosas a través de 
linfocitos que son programados para migrar a los sitios efectores regionales (Lunn et al., 
2006). 
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Adaptada de Lunn et al., 2006; Pilette et al., 2001                                                                                            
 
La inmunoglobulina A secretora (sIgA) es la más importante de este sistema inmune 
de mucosas, contando con adaptaciones únicas que le permiten migrar afuera sobre las 
superficies mucosas y conferir protección al organismo sobre bacterias y virus mediante 
Tabla 1. Mecanismos de defensa del tracto respiratorio 
Mecánico Inmunidad Innata Inmunidad Adaptativa 
Tracto Respiratorio Superior (Nasofaringe y Laringe) 
• Epitelio ciliado 
nasal, 
orofaríngeo y 
sinusal; 
estornudo. 
• Cuerdas 
vocales. 
• Mucosidad. 
• Complemento. 
• Proteasas. 
• Lactoferrina. 
• IgA secretora e IgM en la capa mucosa 
(principales clases de Ig), en lámina 
propia y en tránsito a través del 
compartimiento endosomal de las células 
del epitelio respiratorio. 
• Subclases de IgG (IgGa e IgGb) en la 
capa mucosa y en la lámina propia. 
• Complemento total de subconjuntos de 
linfocitos, incluyendo células CD4 
inflamatorias y Linfocitos T citotóxicos 
(LTC o CTL, acrónimo para el inglés 
Cytolytic T Lymphocytes) en tejido 
linfoide organizado (tonsila) y disperso 
en la mucosa. 
Tracto Respiratorio Inferior (árbol traqueobronquial) 
• Limpieza 
mucociliar. 
• Impacción 
sobre ramas 
bronquiales y 
tos. 
• Neutrófilos 
reclutados. 
• Macrófagos 
(alveolares?). 
• IgA secretora e IgM como en el tracto 
respiratorio superior, más el incremento 
de cantidades de IgG. 
• Complemento total de subconjuntos de 
linfocitos como en el tracto respiratorio 
superior, tejido linfoide organizado como 
asociado a bronquios. 
Parénquima alveolar (alvéolos e interstício pulmonar) 
• Ninguno • Productos 
surfactantes. 
• Células 
fagocíticas 
incluyendo 
macrófagos 
alveolares 
residentes y 
neutrófilos 
reclutados y sus 
productos. 
• Linfocitos parenquimatosos y linfocitos 
reclutados en caso de respuesta 
inflamatoria. 
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exclusión inmune, es decir, se une a estos impidiendo su unión a las superficies mucosas y 
su posterior ingreso al organismo. 
 
Para una variedad de enfermedades equinas, en especial las infecciones respiratorias 
virales, la respuesta del sistema inmune de mucosa puede ser el tipo más efectivo de 
protección inmune. En adición para regular esta gigantesca estrategia de defensa, el sistema 
de mucosas debe distinguir entre alimentos y otros antígenos contra los cuales la respuesta 
inmune sería un desastre (Lunn et al., 2006). 
 
2.3.1.3 Distribución de tejidos linfoides en el tracto respiratorio 
 La coordinación de la respuesta inmune de mucosas depende de la organización del 
tejido linfoide asociado a mucosa (MALT, acrónimo para el inglés Mucosa-associated 
Lymphoid Tissue), los principales ejemplos son las tonsilas faríngeas (nasofaringe y 
orofaringe) y las placas de Peyer intestinales. El MALT consiste de folículos linfoides que 
contienen linfocitos B comprometidos con la producción de IgA, rodeados por áreas de 
linfocitos T interfoliculares con células presentadoras de antígeno y vénulas endoteliales 
altas, con un epitelio asociado a folículo superpuesto (Lunn et al., 2006). El MALT no 
cuenta con conductos linfáticos aferentes por lo cual los linfocitos inmaduros llegaran por 
extravasación desde las vénulas endoteliales altas hacia los sitios de inducción (Fig. 1). Una 
vez que haya contacto con el antígeno, por las células presentadoras de antígeno, los 
linfocitos ya cebados saldrán del sitio de inducción vía aferentes linfáticos hasta llegar a 
circulación y posteriormente a los sitios efectores de mucosa donde se extravasarán y 
formaran parte de las poblaciones de los linfocitos intra-epiteliales y de la lámina propia de 
la mucosa respiratoria. De esta forma quedan listos para su posterior diferenciación y 
ataque contra la presencia de antígenos específicos. 
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Fig. 1. Iniciación de 
la respuesta inmune 
de mucosas. Las 
respuestas inmunes 
de mucosas 
respiratorias se 
originan típicamente 
después de un 
encuentro antigénico 
en sitios inductivos, 
tales como las 
tonsilas de la 
nasofaringe y 
orofaringe en el 
caballo. Linfocitos 
inmaduros entran en 
los sitios inductivos 
desde las vénulas 
endoteliales altas vía 
el endotelio cuboidal 
especializado de 
esos vasos en 
respuesta a las 
señales moleculares 
específicas. 
Antígenos, tales 
como los microbios, 
son absorbidos por 
las células M, las 
cuales son parte del 
epitelio asociado a 
folículos 
especializados 
presente en estos 
sitios. El material 
antigénico es 
transportado a través 
de las células M y la presentación de antígenos a los linfocitos B y T es realizada por las células dendríticas en 
los tejidos subyacentes. El folículo linfoide subyacente está compuesto primariamente por linfocitos B, 
rodeados por áreas de linfocitos T. Linfocitos B específicos a antígeno se ven comprometidos primariamente 
a la producción de IgA en estos sitios, aunque algunos linfocitos B productores de IgG son también 
generados. Posteriormente la población de linfocitos cebados sale del sitio inductivo vía eferentes linfáticos, 
llegando eventualmente a circulación sanguínea a través del ducto torácico. Después estas células transitan 
hacia vénulas endoteliales altas de sitios efectores a lo largo del epitelio respiratorio y se extravasan para 
formar la población de linfocitos intraepiteliales y linfocitos de la lámina propia, y dar origen los agregados 
linfoides. Posterior a ello, el encuentro con el antígeno resulta en la diferenciación terminal de células 
plasmáticas, produciendo IgA primariamente, aunque algunas células plasmáticas IgG son formadas también. 
La IgG está en gran medida restringida a tejidos, pero la IgA secretora es transportada a la superficie del 
epitelio respiratorio donde este puede agregar a organismos infecciosos 
 
Adaptación (Lunn et al., 2006). 
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Así mismo los tejidos linfoides en el caballo se encuentran distribuidos de forma 
compleja y adecuada. Según Mair et al. (1987, 1988a,b) el tejido linfoide asociado al tracto 
respiratorio del caballo se puede organizar en cinco niveles: 
 
• Linfocitos luminales libres en la mucosa respiratoria que recubre los agregados 
linfoides subepiteliales. 
• Linfocitos intraepiteliales dispersos por todo el epitelio respiratorio, aunque agrupados 
en la base del epitelio que recubre la mucosa de los nódulos linfoides. 
• Linfocitos aislados en la lámina propia presentes a lo largo del tejido conectivo 
subepitelial, primariamente en áreas rodeando los nódulos linfoides. 
• Linfocitos agregados en paquetes densos presentes cerca a los ductos de las glándulas 
serosas en la mucosa nasal y conformando los nódulos linfoides subepiteliales a lo largo 
de los bronquios. 
• Tejido linfoide nodular, que en la nasofaringe y orofaringe puede tener un linfoepitelio 
especializado que lo recubra  para recepción de antígeno y su procesamiento, como en 
el caso de las tonsilas. 
 
Estas últimas son un tejido nodular linfoide muy complejo y el caballo posee todas las 
formas de este tejido que se puedan reconocer en otras especies (Fig. 2). 
 
2.3.1.4 Respuesta inmune a virus 
 Según lo dicho anteriormente, la primera respuesta inmune en actuar será la innata, 
que tratará de controlar la infección viral hasta que la respuesta adaptativa pueda ejercer 
una acción efectiva sobre el agente infeccioso. En la inmunidad innata se debe remarcar el 
rol fundamental que tienen el sistema de complemento, células fagocíticas mononucleares y 
citoquinas. Resaltando a los interferones tipo1 (IFN-α y IFN-β) y al factor de necrosis 
tumoral-α  (TNF-α), por ejercer una acción antiviral directa en el tracto respiratorio.  Los 
interferones tipo 1 son inducidos rápidamente por invasión viral e inducen enzimas 
celulares que interfieren con la replicación viral y regulan la presentación de antígeno 
(Lunn et al., 2006). El IFN-α es producido por macrófagos y el IFN-γ por las células 
13 
 
infectadas con virus. El TNF-α es producido por una variedad de células y mediante 
citólisis o apoptosis mata células infectadas.  
 
Fig. 2. Tejidos 
linfoides del tracto 
respiratorio superior 
del equino. Las 
tonsilas nasofaríngeas 
son estructuras 
bilaterales en la raíz 
nasofaríngea 
dorsolateral y son las 
masas más grandes del 
tejido linfoide en el 
tracto respiratorio de 
caballos de todas las 
edades. Los agregados 
linfoides son comunes 
en la mucosa 
adyacente. Las tonsilas 
tubulares rodean el 
operculum (apertura 
de la bolsa gutural). 
Las tonsilas palatinas 
se extienden 
longitudinalmente a  lo 
largo de cada lado de 
la orofaringe en la base de la lengua. Inmersa dentro de la base de la lengua está la tonsila lingual.  Mientras 
la tonsila del paladar blando consiste en cadenas de nódulos linfoides extendiéndose longitudinalmente a lo 
largo del centro del paladar blando. El drenaje linfático regional es vía los linfonódulos retrofaríngeos  y los 
linfonódulos submandibulares 
 
Adaptación (Lunn et al., 2006). 
 
La respuesta inmune adaptativa del tracto respiratorio equino no solo se basa en la 
acción de la IgG circulante, sino que también se apoya en otros factores como lo son la 
producción local de anticuerpos (IgA) en el tracto respiratorio o la inmunidad celular. Esto 
según estudios realizados por Hannant et al (1988), donde en infecciones naturales por 
virus de la Influenza Equina se desarrolló inmunidad total por alrededor de 6 meses e 
inmunidad parcial por alrededor de un año, a pesar de que los títulos de anticuerpos a esta 
infección son indetectables hasta 12 meses post infección. Estudios sobre las defensas del 
hospedador han demostrado la importancia de ambas, la respuesta de anticuerpos locales en 
prevención de infecciones y la inmunidad mediada por células para la limpieza viral y 
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recuperación de infecciones (Bender y Small, 1992). Según  Mazanec et al. (1992) la IgA 
no solo neutraliza virus en las secreciones respiratorias, sino que también puede neutralizar 
virus intracelulares, como la inmunidad celular. 
 
A diferencia de infecciones de corta duración del tracto respiratorio, patógenos más 
invasivos como VHE-1 requieren una respuesta inmune adicional para su control (Slater y 
Hannant 2000; Lunn et al., 2006). Una vez que VHE-1 ha invadido la lámina propia del 
tracto respiratorio se asocia rápidamente a célula para luego ser protegida de la inmunidad 
mediada por anticuerpos (Allen et al., 1999). Por otro lado, es conocido que los LTC 
medidos a nivel sistémico juegan un papel crítico en la inmunidad contra VHE-1 (O’neill et 
al., 1999). Investigaciones resientes indican que estos LTC efectores pueden también ser 
encontrados en el epitelio respiratorio (Breathnach et al., 2006) y estar entre los 
mecanismos de defensa más importantes para patógenos virales invasivos como VHE-1 
(Lunn et al., 2006). 
 
Estudios de Análisis de Diluciones Limitantes han mostrado que la frecuencia de 
LTC, precursores específicos para VHE-1, tiene correlación con la protección generada de 
la infección por VHE-1 (O’Neill et al., 1999; Kydd et al., 2003; Soboll et al., 2006). Debido 
a que los LTC reconocen péptidos extraños derivados de proteínas virales y expresados 
sobre la superficie de células presentadoras de antígenos en combinación con las moléculas 
Clase I del Complejo Mayor de Histocompatibilidad (CMH o MHC, acrónimo para el 
inglés Major Histocompatibility Complex) altamente polimórficas (Soboll et al., 2010), que 
en el equino su equivalente es llamado Antígenos Leucocitarios Equinos (ALE o ELA, 
acrónimo para el inglés Equine Leucocyte Antigen). 
 
De esta forma se concluye que debido a que el VHE-1 inicia su infección en la 
superficie de la mucosa, se requiere una combinación de respuestas de mucosa, anticuerpos 
sistémicos y LTC para un control inmunológico exitoso de la infección por VHE-1 (Allen 
et al., 1999; Kondo et al., 2004). 
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2.4 PATOGENESIS 
2.4.1 Vías de transmisión 
Los virus de la rinoneumonitis ingresan vía respiratoria, en forma de aerosoles por 
tos y estornudos. Así mismo por contacto directo con fetos abortados, fluidos y membranas 
fetales infectadas. Hay que tener en cuenta que las yeguas infectadas que han abortado o 
cuyas crías han muerto van a transmitir el virus vía respiratoria, al igual que las crías 
infectadas. Por otro lado el contagio indirecto se da por contacto con un medio ambiente 
contaminado (el virus puede sobrevivir por varias semanas una vez que ha sido esparcido 
por el animal). 
 
2.4.2 Infección del tracto respiratorio 
Los problemas respiratorios son de mayor frecuencia en animales destetados y los 
que bordean el año de edad, mayormente en temporada de otoño e invierno. No obstante, 
los caballos adultos pueden enfermarse también y son más probables, que los jóvenes, de 
fungir como portadores que transmiten el virus sin mostrar signos clínicos. 
 
Los signos de enfermedad respiratoria son fiebre ligera, tos y descarga nasal. 
Clásicamente, el periodo de incubación es descrito entre 1 a 2 días, pero algunas veces se 
extiende a 10 días post infección (PI) (Ostlund et al., 1991; Walker et al., 1999). Y suele 
tener una resolución usual de los signos dentro de 12 días PI. En estos casos el daño severo 
se da cuando la infección del tracto respiratorio se acompaña de una infección bacteriana 
secundaria, llegando en algunos casos a ser fatal entre los animales más jóvenes si no se 
toman las medidas adecuadas. En caballos infectados experimentalmente, los signos 
respiratorios llegan a su máxima expresión del 4to al 5to día PI y son caracterizados por 
rinofaringitis, la cual es inicialmente serosa pero luego se vuelve mucopurulenta cuando la 
infección procede; así como por traqueobronquitis, rinoneumonitis, linfadenomegalia, 
depresión e inapetencia (McCulloch et al., 1993; Walker et al., 1999). Ya cuando se da una 
reinfección los signos clínicos respiratorios a menudo son leves o ausentes (Van Maanen, 
2002). 
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2.4.3 Viremia 
Rápidamente posterior a la infección del tracto respiratorio se da  la invasión viral 
del subepitelio y la infección de células permisivas (endotelio de los vasos sanguíneos y 
linfáticos) dentro de la cubierta de la lámina propia. Poco después, la infección se disemina 
a células mononucleares y el endotelio dentro de los nódulos linfáticos asociados dentro del 
tracto respiratorio de los cuales emergen los leucocitos infectados hacia la circulación 
vascular sanguínea y linfática, dando como resultado la viremia asociada a células. Las 
células mononucleares de la sangre periférica (CMSP) que portan el agente VHE-1 son los 
monocitos y linfocitos T, incluyendo ambos linfocitos T CD4+ y CD8+. Esta viremia 
permite la dispersión del virus vía sistémica a sitios de replicación adicionales, como se 
verá posteriormente en los casos abortos y al endotelio de vasos sanguíneos endometriales 
(Allen et al., 1999). 
 
El periodo de diseminación del virus desde la nasofaringe de caballos infectados 
experimentalmente se ha reportado con una variación entre 5 y 14 días PI, con mayor 
eliminación por el día 12 PI (Tewari et al., 1993; Walker et al., 1999), estableciéndose la 
viremia asociada a linfocitos, con una persistencia de hasta 21 días, siendo directamente 
responsable de la diseminación de VHE-1 al útero preñado y a la médula espinal, lo que 
resulta en los casos de abortos o mieloencefalítis (Allen, 2008; Soboll et al., 2010). Sin 
embargo el aislamiento viral puede extenderse más allá de la recuperación clínica (Chong y 
Duffus, 1992; Walker et al., 1999). 
 
Caballos infectados experimentalmente desarrollan leucopenia, debido tanto  a la 
neutropenia y a la linfopenia de células T, durante la infección VHE-1 aguda y una 
linfocitosis de células B durante el periodo de convalecencia  (McCulloch et al., 1993; 
Walker et al., 1999). Así mismo, McCulloch et al. (1993) postularon que la linfocitopenia 
podría ser debido a que las células T quedan atrapadas en los linfonódulos al drenar la 
infección o quizás debido a una infección selectiva y consecuente destrucción de células T 
por VHE-1. 
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Desde que el VHE-1 es una viremia puede durar hasta alrededor de 12 días después 
de la infección (Van Maanen et al., 2000), los títulos de la Fijación del Complemento, post 
infección por VHE-1, pueden ser detectados alrededor de 10 días después de la exposición, 
alcanzando un pico de títulos a las 2-3 semanas (Mumford et al., 1987; Van Maanen et al., 
2000). 
 
2.4.4 Aborto 
La infección por VHE-1 en yeguas preñadas puede resultar en abortos, dependiendo 
en cierta medida de la etapa de gestación. Como se ha explicado previamente, al menos tres 
distintos tipos celulares (epitelio, leucocitos y endotelio) en tres sistemas orgánicos 
separados (tracto respiratorio, sistema inmune y útero preñado) deben ser infectados 
secuencialmente con VHE-1 para poder originar un aborto (Allen et al., 1999). 
Clínicamente no existen signos evidentes que puedan predecir abortos, aunque estos se 
puedan dar desde dos semanas hasta varios meses después de iniciada la infección, de 
manera rápida y sin significar peligro para la yegua. Los abortos pueden ser una secuela de 
una infección respiratoria subclínica y una subsecuente viremia en yeguas preñadas. Sin 
embargo, hay también fuertes indicios que infecciones abortivas pueden surgir 
endógenamente como resultado de la reactivación del virus latente (Van Maanen et al., 
2000).En yeguas en el último tercio de gestación, todo tipo de estrés (como transporte 
prolongado) puede incrementar el riesgo de infección del feto. De esta forma es que 
normalmente entre los 8 a 9 meses de gestación se dan la mayoría de casos de abortos; sin 
embargo pueden aparecer tan tempranamente como a los 4 meses. Después de la infección 
respiratoria exógena, el periodo entre infección y aborto puede variar entre 9 días a 4 meses 
(Mumford et al., 1987; Van Maanen et al., 2000). 
 
De acuerdo a la infección experimental de VHE-1, no todos los fetos abortados han 
sido virológicamente positivos o mostrado lesiones histopatológicas específicas de 
herpesvirus, a pesar de no haber otro motivo demostrable para el aborto (Smith et al., 1992; 
Walker et al., 1999). Según Walker et al. (1999) pueden haber anormalidades en una 
placenta negativa a herpesvirus, a lo que sugirió que en infecciones por VHE-1 en 
gestación tardía, el aborto es por causas netamente de la madre, sin infección del feto. Por 
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ello después de un resultado negativo a los métodos de diagnóstico para la rinoneumonitis 
equina, la posibilidad del aborto por VHE-1 no puede ser excluida del todo. Especialmente 
en abortos tempranos (9 – 14 días después de la infección conVHE-1) se pueden encontrar 
fetos virológicamente negativos (Smith et al., 1992; Van Maanen et al., 2000). Frey y Lieb 
(1990) proponen que la causa de los abortos en estos casos es la replicación extensiva de 
VHE-1 en las células endoteliales del endometrio, lo que resulta en un daño severo del 
endometrio. Es de este modo que también ha sido demostrado el rol fundamental de la 
infección de células endoteliales en la patogénesis del aborto y síntomas neurológicos 
(Edington et al., 1991; Van Maanen et al., 2000). 
 
El endometrio se vuelve más susceptible al daño viral en el último tercio de preñez, 
lo que explicaría la gran variación en periodos de incubación de abortos (Mumford et al., 
1987; Allen et al., 1999). Es así que se detectó que la infección de las células endoteliales 
en un útero preñado a los 6 días PI intranasal con una cepa Ab4 se disemina alrededor de 
los días 9-13 PI, cuando es asociada a una severa necrosis trombo-isquémica que resulta en 
el aborto de un feto virológicamente negativo antes que la transferencia uteroplacentaria 
pueda ser detectada (Smith et al., 1992; Allen et al., 1999). Por ello que el aborto en yeguas 
infectadas por cepas altamente epiteliotrópicas de VHE-1 se aprecia como consecuencia del 
daño de un órgano tan vital en el mantenimiento fisiológico de la preñez (el útero), donde la 
infección del feto no es un pre-requisito vital para su suceso.  
 
Sin embargo, estudios histológicos en úteros preñados con fetos infectados por 
VHE-1 demostraron que entre los 14-21 días PI hay presencia de trombosis endometrial e 
infartos locales en vez de difusos, con expresión de antígeno viral en células trofoblásticas 
ocasionales y vasos sanguíneos coriónicos de la placenta cubriendo el infarto endometrial 
(Smith et al., 1993, 1997; Allen et al., 1999). En la placenta los trofoblastos son los 
encargados de formar la interfase entre tejidos maternales y fetales, por lo que la infección 
de los trofoblastos sería particularmente eficiente en términos de introducir el virus en la 
circulación fetal, dándose así la transmisión transplacentaria de VHE-1 (Kimura et al., 
2004). Concluyéndose que la infección placentaria permite posteriormente la infección del 
feto vía hematógena por los vasos sanguíneos del alantocórion y cordón umbilical, con una 
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extensión a las células endoteliales en las vísceras llevando esto a lesiones necróticas multi-
orgánicas, resultando en abortos de fetos positivos a VHE-1 (Edington et al., 1991; Smith et 
al., 1993; Allen et al., 1999). 
 
De acuerdo a varios estudios Smith et al. (1993) propuso un modelo (Fig. 3) que 
intenta predecir los caminos de la infección por el VHE-1 (Allen et al., 1999). Este modelo 
predice que una vez dada la infección con una cepa endoteliotrópica como la Ab4 (o Army 
183) será el grado de trombosis desarrollado en el útero infectado el que determine el 
resultado de la preñez. Una trombosis diseminada y severa puede causar una isquemia y 
separación placentaria con consecuente expulsión de un feto fresco virológicamente 
negativo. Una trombosis menos severa puede permitir la infiltración de virus a través de la  
 
 
Infección respiratoria por VHE-1 
con eliminación nasal 
 
     Reactivación 
 
           Establecimiento 
 
          Aislamientos no     Viremia        Infección latente del ganglio trigémino 
         Endoteliotrópicos             Reactivación    y tejidos linforreticulares 
 
 
       Reactivación intrauterina local? 
 
        Mecanismo inciertos                  Infección de células endoteliales 
    uterinas con vasculitis endometrial 
 
      Trafico uteroplacental de 
 leucocitos infectados latentemente       Trombosis endometrial 
 
             Diseminada y severa          Localizada y moderada            Mínima o limpia 
 
                 Infarto severo                Infarto limitado  Sin infarto 
 
            Aborto de feto           Expulsión temprana            Feto positivo a virus                  Feto normal 
           positivo a virus           feto negativo a virus             expulsado después de un           nacido a término 
        tiempo variable 
 
Fig. 3. Diagrama de representación de la patogénesis del VHE-1, cepa Ab4, en yeguas preñadas, explicando 
en términos generales los mecanismos responsables propuestos para el desenlace eventual de la preñez. 
Adaptado de  Smith et al. (1993) Equine Veterinary Journal (Allen et al., 1999) 
 indican rutas especulativas 
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placenta en sitios de infartos microcotiledonarios, haciendo más progresivo el compromiso 
vascular y permitiendo una replicación viral en el feto previo al aborto de un feto 
virológicamente positivo. Una tercera posibilidad es que la formación de trombos en el 
endometrio sea mínima, sin que haya infartos y se obtenga un neonato sano a término 
(Smith et al., 1993; Szeredi et al., 2003). Estudios soportan la hipótesis de que el virus 
podría alcanzar la placenta mediante la difusión directa célula a célula desde las células 
epiteliales del endometrio a los trofoblastos (Mukaiya et al., 2000; Szeredi et al., 2003). 
 
Así mismo, en hembras que abortan fetos infectados por VHE-1 se han encontrado 
concentraciones bajas de progesterona en plasma. Lo que podría ser causado por una 
patología placentaria inducida por virus (Allen et al., 1999). Esto tiene sentido, ya que la 
placenta es el productor principal de progesterona en el último tercio de gestación y 
cualquier alteración de la función placentaria podría causar, asociada con compromiso 
vascular uterino,  el inicio de una parición prematura (Allen et al., 1999). 
 
Los factores que incrementarían la susceptibilidad uterina ante una infección por VHE-
1 en una gestación tardía son:  
 
• Inmunosupresión local. Por liberación de progesterona en la interfase uteroplacental 
en la preñez intermedia y tardía (Asbury y LeBlanc, 1993; Allen et al., 1999). 
• Desarrollo de microcotiledones complejos e individualmente vascularizados, por el 
día 150 de preñez, actuando cada uno como una terminación vascular y siendo 
susceptible a que ocurra (en cada uno) un infarto trombótico para el resto de la 
preñez (Allen et al., 1999). 
• El desarrollo de un cuerpo lúteo secundario y la circulación de la gonadotropina 
coriónica equina (GCe o eCG, acrónimo del inglés equine chorionic 
gonadotrophin), entre los días 40 y 140 de preñez, pasando la preñez resistente a los 
efectos de prostaglandinas en una preñez inicial o intermedia (Allen y Stewart, 
1993; Allen et al., 1999).  
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• Un incremento gradual de los niveles plasmáticos de fibrinógeno precoagulante, 
factor VIII:C y factor Von Willebrand de la preñez intermedia al parto (Gentry et 
al., 1992; Allen et al., 1999).  
 
2.4.5 Enfermedad neonatal 
Las infecciones neonatales por VHE-1 son usualmente fatales, con muerte 
eventualmente atribuida a los efectos secundarios de la viremia, como necrosis de tejidos 
linfoides, inmunosupresión, infecciones bacterianas secundarias  y trastornos metabólicos 
(Perkins et al., 1999). Sin embargo en la actualidad las mejoras en los protocolos de 
cuidado de los neonatos han incrementado las probabilidades de  que sobrevivan por 
mayores periodos de tiempo antes de que sucumban a los efectos secundarios de la viremia  
antes mencionados. Si el feto es infectado con VHE-1 tarde en la preñez, puede nacer 
muerto o vivo, pero débil, deprimido, polipneico y febril, y morir dentro de horas o días 
(Hartley y Dixon, 1979; Walker et al., 1999). Así mismo otros signos a mostrar por las 
crías infectadas in utero son ictericia, dificultad respiratoria y ocasionalmente problemas 
nerviosos. Otros potrillos pueden estar sanos al nacimiento pero sucumbir a los efectos del 
daño tisular inducido por el VHE-1 dentro de la primera semana de edad (Walker et al., 
1999). En crías mayores un signo común es la descarga nasal.                                                                         
 
2.4.6 Enfermedad neurológica 
Entre los signos propios de la infección por una cepa neurológica están la ataxia, 
paresia o parálisis de los miembros posteriores y ocasionalmente de los miembros 
anteriores, retención urinaria y, en cuadros severos, postración. Estos casos pueden 
manifestarse previamente con signos respiratorios y han sido descritos principalmente en 
animales adultos. Los signos neurológicos son consecuencias tanto de la infección directa 
por VHE-1 como de los cambios vasculares en los tejidos nerviosos centrales también 
(Jackson et al., 1997; Walker et al. 1999). Estudios recientes han confirmado que la 
incidencia de enfermedad neurológica está ligada tanto a la magnitud como a la duración de 
la viremia asociada a células (Allen et al., 2008; Soboll et al., 2010). 
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Si bien es cierto, casi la totalidad de cepas de VHE-1 puede ocasionar abortos, solo 
ciertas cepas tienen el potencial para causar enfermedad neurológica. Esto se puede 
explicar en que dentro del ORF30 (un marco de lectura abierta –del inglés Opening 
Reading Frame- encargado de codificar ADN polimerasa viral) se da la sustitución del 
nucleótido adenina por guanina en la posición 2254 (ORF30; A2254 G2254), lo que a su vez 
resulta en la sustitución del aminoácido asparagina (N) por ácido aspártico (D) en la 
posición 752  (N752 D752) (Nugent et al., 2006; Smith  et al., 2010). Según estudios de 
Allen y Timoney (2007) este genotipo fue identificado como el agente causal de 30 de 32 
brotes de enfermedad neurológica por VHE-1, entre el 2001 y 2006, en Reino Unido y 
Estados Unidos. Las cepas neuropatogénicas de VHE-1 también son capaces de replicarse 
más eficientemente y llegar a niveles 10 veces más altos de viremia asociada a leucocitos 
que la observada en caballos infectados con cepas no neuropatogénicas de VHE-1 (Van de 
Walle et al., 2009; Smith et al., 2010). 
 
2.4.6.1 Latencia 
 Una vez que la infección de fase virémica ha terminado, el VHE-1 persiste en 
estado latente en el sistema linforeticular, tanto en los linfocitos circulantes como en los 
nódulos linfáticos. (Chesters et al., 1997; Allen et al., 1999). La latencia, característica 
propia de la familia Herpesviridae, consiste en los mecanismo mediante los cuales el virus 
puede permanecer inactivo dentro de algunos grupos celulares, evitando así el ataque del 
sistema inmune y pudiendo reactivarse ante situaciones de gran estrés sin precisar de una 
nueva infección por VHE externos.  
 
Como en otras infecciones por herpesvirus, ocurre la latencia del virus de por vida 
en el sistema nervioso del hospedero y la reactivación periódica de esta puede generar 
nuevos brotes (Slater et al., 1994b; Kondo et al., 2004). Los alfaherpesvirus generalmente 
producen latencia en neuronas sensitivas, siendo las neuronas del Ganglio Trigémino el 
sitio predominante de latencia (De Regge et al., 2010), como en el caso de los VHE-1 y 
VHE-4. Esta reactivación se puede dar de tiempo en tiempo, especialmente después de 
periodos de estrés severo, como el destete, castración, transporte prolongado o leve trauma 
nasal (Van Maanen, 2002). Experimentalmente se ha logrado reactivar el VHE-1 mediante 
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el tratamiento de caballos con corticosteroides (Slater et al., 1994a,b; Allen et al., 1999).Se 
debe tener en cuenta que el virus es siempre contagioso en este tiempo. 
 
 En el estado de latencia el VHE-1 es protegido de las acciones antivirales de los 
anticuerpos neutralizantes y los LTC. Es más, durante la infección de los linfocitos 
sanguíneos (alrededor del día 21 PI), hay una replicación restringida de VHE-1 seguida por 
la transición en latencia, durante la cual no se puede detectar la replicación viral y el 
genoma del VHE-1 existe como ADN latente con limitada actividad transcripcional 
(Chesters et al., 1997; Allen et al., 1999). De esta forma, el virus llegaría a las neuronas del 
nervio trigémino que inervan la mucosa nasofaríngea y conjuntiva, llegando al ganglio 
trigémino (Slater et al., 1994a,b; Allen et al., 1999). Siendo que la latencia se establecería 
en los linfocitos T (Chesters et al., 1997; Allen et al., 1999), expresándose el antígeno viral 
en la superficie tanto de linfocitos CD8+ y monocitos, como de algunos pocos linfocitos 
CD4+ en la fase aguda de la viremia (Slater et al., 1994a; Allen et al., 1999). 
 
Mediante el uso de las técnicas de la técnica PCR y co-cultivación se demostró la 
persistencia del genoma del VHE-1 en leucocitos del sistema linforeticular y neuronas 
sensoriales del ganglio trigémino (Allen et al., 1999). Esto gracias a que el co-cultivo 
prolongado induce la reactivación in vitro del virus latente a una forma infecciosa, 
detectándose el ADN oculto del VHE-1 en células infectadas latentemente (Welch et al., 
1992; Allen et al., 1999). 
 
2.5 DIAGNÓSTICO 
 De acuerdo a lo expuesto previamente, a la potencial morbilidad y mortalidad que 
tiene la infección causada por VHE-1/VHE-4, se hacen necesarios métodos de diagnósticos 
rápidos y precisos para la toma de acciones y medidas de control, así como preventivas en 
los lugares donde la infección aún no haya llegado. Es así que en las últimas décadas se han 
generado diversas metodologías de diagnóstico entre las que podemos mencionar el PCR, 
los ELISA, ensayos  de tinción inmunohistoquímica con peroxidasa o las pruebas de 
hibridación de ácido nucleico. Sin embargo según la OIE (2012) a pesar de ser, las 
previamente mencionadas, técnicas rápidas de diagnóstico, su uso esta comúnmente 
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restringido a estudios de laboratorios especializados de referencia. Siendo los métodos 
tradicionales como el aislamiento en cultivo celular y la posterior seroidentificación de 
virus aislados, los de primera elección. El éxito en el diagnóstico de VHE-1 y VHE-4 
dependerá de la adecuada toma de muestra y posterior procesamiento de laboratorio. 
 
2.5.1 Aislamiento Viral 
 Como se expuso anteriormente, este es el método estándar de identificación de los 
VHE-1/VHE-4, siguiéndole posteriormente la serología. Para un aislamiento primario 
eficiente de VHE-4 de caballos con enfermedad respiratoria, debe de usarse cultivos 
celulares derivados de equinos (debido a su mayor sensibilidad). Tanto el VHE-1 y VHE-4 
pueden ser aislados de muestras nasofaríngeas usando células primarias de riñón fetal 
equino o células de fibroblastos equino derivados de tejido dermal o pulmonar. El VHE-1 
puede ser aislado en otros tipos celulares también, como es el caso en aislamientos de  
tejidos de fetos abortados o de tejidos post-mortem en casos de enfermedad neurológica 
(donde se suele usar tipos celulares como: rabbitkidney [RK-13], babyhamsterkidney 
[BHK-21], Madin–Darbybovinekidney [MDBK], pigkidney [PK-15], etc.)  (OIE, 2012). 
  
2.5.2 Detección del Antígeno Viral 
2.5.2.1 Inmunofluorescencia directa 
Utilizado como método específico para la identificación de antígeno viral de un 
aislamiento como VHE-1 o VHE-4, en cultivo celular infectado, usando anticuerpos 
monoclonales (mAb) que esta disponibles en laboratorios de referencia (OIE, 2012). La 
inmunofluorescencia directa de tejidos de fetos obtenidos en necropsia ha demostrado tener 
el mismo grado de confiabilidad que la técnica de aislamiento viral. 
 
2.5.2.2 Tinción con Inmuperoxidasa 
 Procedimiento para la detección de antígeno de VHE-1 mediante la inclusión en 
parafina de tejidos de fetos equinos abortados o de caballos afectados neurológicamente, 
aunque también puede ser trabajado en monocapas celulares infectadas por VHE-1 o VHE-
4. Es un método auxiliar de Inmunohistoquímica para trabajar con muestras de tejidos 
archivadas o en casos clínicos donde no haya habido resultados con métodos de diagnóstico 
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tradicionales. Es usada también para la evaluación de lesiones morfológicas y la 
identificación del agente. Se debe tener en cuenta el uso de controles tanto para la 
evaluación de la especificidad del método y de los anticuerpos. En estudios realizados por 
Perkins et al. (1999) evidenciaron antígenos positivos a la tinción por inmunoperoxidasa en 
al menos un tipo de los órganos hemolinfáticos (nódulos linfáticos, bazo o timo) en cada 
potrillo del estudio (14 animales positivos a VHE-1). 
 
2.5.2.3 Reacción en cadena de polimerasa (PCR) 
 Utilizada para la amplificación rápida y detección diagnostica de ácidos nucleicos 
de casos clínicos de VHE-1 y VHE-4, de tejidos archivados embebidos en parafina o 
cultivos celulares inoculados. Con este método y gracias a una variedad de primers 
(cebadores) específicos de tipo, se puede realizar un diagnóstico diferenciado entre  VHE-1 
y VHE-4 con una correlación alta con la técnica de aislamiento viral, aún sin la presencia 
de virus infectante en la muestra. Este método resulta más confiable con muestras de fetos 
abortados o frotis nasofaríngeos y leucocitos de sangre periférica de potrillos y animales de 
un año, para diagnóstico de infección activa. Para diagnóstico de casos neurológicos, es 
mejor la examinación del tejido de la médula espinal y cerebro, así como células 
mononucleares de sangre periférica (OIE, 2012). Según Carvalho et al. (2000) el PCR ha 
demostrado ser más sensitivo que la técnica de aislamiento viral  para detectar virus en el 
semen de los caballos. 
 
 Los ensayos de PCR cuantitativos (conocido como PCR en tiempo real) no solo 
detectan la secuencia de los patógenos de interés, sino que proveen una medición aguda de 
la cantidad de patógeno presente en la muestra. Aun así, como toda técnica diagnóstica 
auxiliar, los resultados del PCR deben ser analizados según el contexto de cada caso 
clínico, teniendo en cuenta la presencia de múltiples agentes infecciosos, no solo los virus, 
que tienen posibilidad de estar presentes en los tejidos de toma de muestra.  Por ello, si uno 
fuera a sospechar de VHE en un caso de enfermedad respiratoria, la posibilidad de que un 
resultado positivo por PCR se deba a la reactivación y excreción nasal de VHE latente que 
haya sido provocado por una condición primaria sin relación podría ser considerada. No sin 
antes evaluar la presencia de otros agentes (o condiciones subyacentes), previo al 
26 
 
diagnóstico (Cathcart y Murcia, 2012). Así también pues el PCR en tiempo real es una 
técnica menos cara y está sujeta a automatización, permitiendo un mayor rendimiento y 
menor tiempo de entrega de resultados, ya que el uso de sondas fluorescentes específicas de 
diana incrementa la sensibilidad y especificidad de la prueba. Debido a ello que el PCR en 
tiempo real sea una poderosa herramienta para futuras investigaciones de la patogénesis del 
VHE-1 y VHE-4 y el desarrollo de vacunas, al poder evaluar la carga viral  y diseminación 
viral en potrillos seronegativos vacunados y no vacunados luego de desafío viral (Elia et 
al., 2006).  
 
2.5.2.4 Histopatología 
 Se realiza tanto en secciones de muestras fijadas con formalina o tejidos embebidos 
en parafina (ya sea de fetos abortados o de caballos afectados neurológicamente). En 
muestras de fetos abortados se puede observar lesiones patognomónicas como los cuerpos 
de inclusión intranuclear típicos dentro del epitelio bronquiolar o en células periféricas de 
áreas de necrosis hepática. En casos neurológicos de VHE-1 las lesiones microscópicas a 
buscar (no patognomónicas) son la vasculitis trombótica degenerativa de pequeños vasos 
sanguíneos en el cerebro o médula espinal (manguitos perivasculares e infiltración de 
células inflamatorias, proliferación endotelial y necrosis, y formación de trombos). 
 
2.5.3Detección de Anticuerpos 
2.5.3.1 Ensayo de inmunoabsorbancia ligado a enzima (ELISA) 
Es una técnica comúnmente utilizada hoy en día para el diagnóstico de VHE-1 y 
VHE-4. Siendo considerada de mayor sensibilidad que las pruebas de Neutralización Viral, 
aunque menor que la prueba de PCR. El desarrollo de ELISAs específicos de tipo, que 
detecte anticuerpos a epítope específico tipo inmunodominante de gG ha permitido el 
serodiagnóstico específico de infecciones entre VHE-1 y VHE-4 (Crabb y Studdert, 1993; 
Crabb et al., 1995; Yasunaga et al., 1998; Van Maanen, 2002). También se han 
desarrollado ELISA de bloqueo para el diagnóstico de esta infección, los cuales son fáciles 
de utilizar, económicos en el uso de reactivos y no necesitan  de ambas cepas (VHE-1 y 
VHE-4) para el diagnóstico serológico de VHE-1 o VHE-4 (Van Maanen et al., 2000; Van 
Maanen, 2002). 
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2.5.3.2 Neutralización Viral 
El rol de los anticuerpos neutralizantes podría depender  de la cantidad presente en 
la sangre circulante (Van Der Meulen et al, 2000; Soboll et al., 2006). Así mismo, esta 
técnica es extensamente utilizada a nivel mundial y recomendada por la OIE para el 
diagnóstico de la RNE por su alta especificidad (Ríos et al., 2002). La prueba se basa en la 
capacidad que tienen los anticuerpos neutralizantes para bloquear el efecto citopático del 
virus en la célula indicadora donde se añade e incuba como indicador celular. De esta 
manera esta técnica da resultados tanto cualitativos (de ausencia o presencia de los 
anticuerpos contra la enfermedad) como cuantitativos (previas diluciones de las muestras 
de suero). 
 
2.6 EPIDEMIOLOGÍA 
2.6.1 Prevalencia 
 La RNE es una enfermedad muy diseminada a los largo de todo el mundo. Y dentro 
de sus agentes el VHE-4 es el más prevalente (Edington et al., 1994; Gilkerson et al., 
1999b; Soboll et al., 2006), aunque el  VHE-1 es la mayor causa de enfermedad más severa 
(Soboll et al., 2006). La alta prevalencia de estos dos agentes resulta de la alta tasa de 
infecciones respiratorias iniciales en caballos jóvenes, el establecimiento de latencia en 
linfocitos y tejido neuronal, y los frecuentes episodios de reactivación en donde los 
portadores silenciosos diseminan el virus a nuevos hospedadores (Allen et al., 1999; Soboll 
et al., 2006). El VHE-4, aparentemente solo causa abortos o enfermedad neurológica de 
modo accidental y se le considera menos relevante a VHE-1 con respecto a estas secuelas. 
Siendo considerado relevante  en la enfermedad del tracto respiratorio superior de potrillos 
y animales de un año de edad  (Van Maanen et al., 2001; Van Maanen, 2002). 
 
 En muchos países la seroprevalencia de VHE-1 y VHE-4 es muy alta. Sin embargo, 
muchas pruebas serológicas no pueden diferenciar entre anticuerpo a VHE-1 y VHE-4 
debido a la reactividad cruzada antigénica extensiva que hay entre ambos virus. Crabb y 
Studdert (1993) fueron los primeros en demostrar mediante el uso de pruebas serológicas 
específicas de tipo, que en pruebas al azar de caballos de carrera todos los caballos fueron 
positivos para VHE-4, mientras solos 9% fue positivo a VHE-1. Así mismo en un posterior 
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estudio Crabb et al. (1995), encontró que la seroprevalencia para anticuerpos específicos de 
VHE-1 aumento a un 30% mientras que la seroprevalencia de anticuerpos específicos  a 
VHE-4 fue de nuevo de 100% (Van Maanen, 2002). 
 
 El VHE-4 se considera enzoótico en muchas poblaciones del mundo, principalmente 
en Estados Unidos, Japón y Australia (Matsumura et al., 1992; Gilkerson et al., 1999a,b; 
Ruíz-Sáenz et al., 2008). De igual forma la infección por VHE-1 ha sido descrita en los 
países anteriormente mencionados y en países Latinoamericanos como Brasil (Cunha et al., 
2002), Argentina (Galosi et al., 1998), Chile (Berrios, 2002), Colombia (Ruíz-Sáenz et al., 
2008). En el Perú Ríos et al. (2002) demostró la presencia de Rinoneumonitis equina en 
caballos del Valle de Lima. 
 
 Hay una mayor incidencia de enfermedad neurológica por VHE-1 entre el final del 
invierno, primavera e inicios del verano, posiblemente como reflejo de la ocurrencia 
contemporánea de casos de aborto por VHE-1 en los mismos meses (Wilson, 1997; Van 
Maanen, 2002). En la última década (desde el 2000) ha incrementado la aparición de casos 
neurológicos de manera significativa. Dentro de los Estados Unidos y Reino Unido, los 
reportes de brotes neurológicos han incrementado de una ocurrencia a inicios de los 70’s a 
32 durante los años 2001-2005 (Anonymous, 2007; Smith et al., 2010). En el 2005 
hubieron brotes de enfermedad neurológica en Canadá, Sudáfrica, Suiza, Irlanda y otras 
naciones europeas (Goehring et al., 2006; Slater et al., 2006; Smith et al., 2010) 
 
2.7 CONTROL Y PREVENCIÓN 
El buen manejo de los reproductores, higienización en las actividades reproductivas 
y de crianza, en conjunto con la vacunación, son la clave para la prevención de infecciones 
por VHE. Teniendo en cuenta que el control de infecciones por VHE-1, por ejemplo, son 
obstaculizados por la latencia y posterior reactivación de infecciones previas, incluso ante 
la presencia de anticuerpos específicos contra la enfermedad (Elia et al., 2006). Otro punto 
a tomar en cuenta es la notificación de los casos, motivo por el cual la empresa Merial 
lanzó en Estados Unidos el 2011 un programa libre “www.outbreak-alert.com” cuya 
finalidad es la notificar a los propietarios y veterinarios sobre reportes de enfermedades 
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equinas alrededor del país. Siendo en ellos de gran importancia la notificación de casos de 
rinoneumonitis, por la gran frecuencia de casos y en especial énfasis por aquellos con 
manifestaciones nerviosas que han sucedido en los últimos años. En otros países como 
Irlanda no hay requerimientos de notificación legal de la enfermedad, pero se recomienda el 
informar a las asociaciones de criadores si esta ocurre. En el Perú debido a que no existe un 
conocimiento real de la situación de esta enfermedad, tampoco se manejan sistemas de 
notificación o monitoreo. Aun así, es importante alertar a los propietarios de equinos que 
podrían estar en riesgo de contacto con un caballo enfermo o predios contaminados luego 
de confirmarse un brote, debido a la alta morbilidad de la infección. 
 
Desde que todos los caballos (incluido los potrillos y potrancas) y también los ponis 
pueden ser fuente de infección de VHE, el manejo de los reproductores debe ser óptimo a 
tal punto de lograr minimizar el riesgo de transmisión de la enfermedad entre los 
individuos, de aparecer ésta en el establo. Por ningún motivo ningún caballo sospechoso o 
con la certeza de estar infectado con VHE puede ser enviado a la caballeriza de los 
sementales, a otros lugares donde haya yeguas gestantes o reproductoras, y mucho menos a 
eventos públicos donde pueda estar en contacto con otros ejemplares. También tener en 
cuenta que todo aborto, mortinato, potrillo muerto o enfermo dentro de los primeros 14 días 
de nacido debe ser relacionado con una posible infección por VHE, debiéndose tomar las 
medidas correspondientes. 
 
No se debe olvidar que tanto el VHE-1 como el VHE-4, tienen la capacidad de 
sobrevivir por muchas semanas luego de ser diseminados por un animal enfermo, motivo 
por el cual se debe tener mucha consideración y cuidado al momento de manejar animales 
sospechosos de infección. Esto con el fin de evitar actuar como agente diseminador de la 
misma al tratar después a animales sanos. Aun con todo esto, tales agentes virales son 
susceptibles a altas temperaturas y la acción de desinfectantes, por lo que una desinfección 
profunda y descanso del ambiente infectado son necesarios. 
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2.7.1 Vacunación 
Las vacunas vivas atenuadas tanto como las inactivadas están disponibles y son 
comercializadas en la actualidad, como medio de prevención (de acuerdo a distintos 
estudios y a lo explicado previamente se sabe que no confieren una inmunidad de un 100% 
ni de larga duración) para la infección por VHE-1 y VHE-4, siendo solo cuatro vacunas  las 
que han pasado los requerimiento necesarios para ser consideradas eficaces en el control de 
aborto por VHE, como resultado de vacunas exitosas y experimentos de desafío en yeguas 
preñadas (OIE, 2012). Ninguna de las vacunas ha probado hasta la actualidad tener efecto 
sobre el control de la enfermedad neurológica causada por algunas cepas de VHE-1. Se 
recomienda vacunar a las reproductoras con vacunas hechas para prevenir abortos y 
enfermedad respiratoria, aunque no proporcione un 100% de protección. La práctica 
sugiere que la vacunación durante el periodo de incubación puede incrementar las opciones 
de parálisis. 
 
Vacunas con virus muerto inducen típicamente solo respuestas de los anticuerpos 
circulantes, los que son ineficientes para controlar la infección (Bürki et al., 1990; Soboll et 
al., 2006). La explicación se da en que las proteínas contenidas en las vacunas inactivadas 
no se procesan normalmente mediante la ruta del CMH, la cual es necesaria para la 
inducción de LTC (Audibert y Lise, 1993; Soboll et al., 2006). 
 
Las vacunas vivas modificadas son capaces de inducir tanto  anticuerpos como la 
respuesta LTC (Ellis et al., 1995; Soboll et al., 2006), pero no se recomiendan para hembras 
gestantes, las cuales son las candidatas primordiales a vacunar (Oehen et al., 1991; Allen et 
al., 1999; Soboll et al., 2006). 
 
Sigue siendo un desafío el conseguir mejores vacunas y con una efectividad que 
logre una inmunidad que tenga un efecto inmunitario más prolongado, tanto para proteger 
animales de las infecciones primarias de VHE-1 como de las infecciones reactivadas. Un 
logro ha sido las vacunas DNA con secuencias de codificación de glicoproteína debido a su 
potencial para inducir las inmunidades humorales y mediadas por células (Fynan et al., 
1993; Kondo et al., 2004). La inoculación intramuscular de los ratones con DNA de la  
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glicoproteína D (gD) ha mostrado protegerlos del desafío con virus silvestres e inducir 
niveles altos de anticuerpos específicos de gD en caballos con anticuerpos a VHE-1 y 
VHE-4 preexistentes (Ruitenberg et al., 2000a; Kondo et al., 2004). Por otra parte, una 
estrategia de inmunización con estimulo primario de inoculación con DNA de gD seguido 
por una proteína gD purificada ha mostrado mejorar tanto la respuesta inmune humoral 
como la mediada por células. (Ruitenberg et al., 2000b; Kondo et al., 2004). 
 
 Otra técnica prometedora es la inmunización en polvo epidermal (IPE). Reparte 
DNA o antígenos por un sistema directo de entrega, libre de aguja, a la epidermis en donde 
las células de Langerhans, con habilidades para procesar y presentar antígenos, son 
abundantes (Chen y Payne, 2002; Kondo et al., 2004). Por ello, debido a que ahora con el 
conocimiento de que la IPE induce respuestas de LTC y respuesta humoral,  una 
vacunación de estímulo primario mediante el uso de vacuna inactivada intranasal (para la 
respuesta inmune por mucosas) junto a una IPE (para ambas respuestas, humoral y celular) 
podría ser más efectiva en prevenir infecciones por VHE-1 (Kondo et al., 2004) que solo el 
uso de un tipo de vacunas. 
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III. MATERIALES Y MÉTODOS 
 
 
3.1 MUESTRAS DE SUERO 
 Se utilizaron 825 muestras de suero de equinos de ambos sexos mayores a 6 meses 
de edad. Las muestras fueron obtenidas de caballos de los 24 departamentos y de la 
provincia constitucional del Callao del Perú por los profesionales del Servicio Nacional de 
Sanidad Agraria (SENASA) en el periodo 2011-2012. Para fines del estudio, los 24 
departamentos fueron agrupados de modo arbitrario en zona ubicada al Nor-Este, Centro y 
Sur-Este del país, como se detalla en el cuadro 1, 2 y 3. Donde también se hace una 
clasificación de acuerdo al tipo de actividad. 
 
Cuadro 1. Distribución por departamento y tipo de actividad de los caballos ubicados en la 
zona Nor-Este del país 
 
Departamento CTT CPP CC CD S/E N° de animales 
Amazonas 35 0 0 0 0 35 
Cajamarca 105 20 0 0 5 130 
La Libertad 13 22 0 5 0 40 
Lambayeque 15 0 0 0 0 15 
Loreto 3 2 0 0 0 5 
Piura 68 7 0 5 0 80 
San Martin 40 0 0 0 0 40 
Tumbes 5 0 0 0 0 5 
TOTAL 284 51 0 10 5 350 
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*CTT = caballo de trabajo o tiro; CPP = caballo de paso peruano; CC = caballo de carrera; CD = caballo 
deportivo; S/E = sin especificar 
 
 
Cuadro 2. Distribución por departamento y tipo de actividad de los caballos ubicados en la 
zona Centro del país 
 
Departamento CTT CPP CC CD S/E N° de animales 
Ancash 40 0 0 0 0 40 
Cerro de Pasco 15 0 0 0 0 15 
Huancavelica 37 0 5 0 8 50 
Huánuco 45 0 0 0 0 45 
Junín 19 1 0 0 0 20 
Lima-Callao 10 0 0 0 10 20 
Madre de Dios 5 0 0 0 0 5 
Ucayali 0 0 0 0 5 5 
TOTAL  171 1 5 0 23 200 
 
 
Cuadro 3. Distribución por departamento y tipo de actividad de los caballos ubicados en la 
zona Sur-Este del país 
 
Departamento CTT CPP CC CD S/E N° de animales 
Apurímac 75 0 0 0 0 75 
Arequipa 15 0 0 0 0 15 
Ayacucho 40 0 0 0 0 40 
Cusco 75 10 0 0 0 85 
Ica 5 5 0 0 0 10 
Moquegua 5 0 0 0 0 5 
Puno 35 0 0 5 0 40 
Tacna 0 0 5 0 0 5 
TOTAL 250 15 5 5 0 275 
 
 
3.1.1 Tamaño de Muestra  
El tamaño muestras fue obtenido mediante la fórmula para muestreo por 
conglomerado en dos etapas o también denominado “Muestreo en Multi-etapas” (Segura y 
Honhold, 2000). Un muestreo por conglomerados se obtiene midiendo algunos de sus 
elementos para obtener una muestra probabilística del conglomerado. Es por ello que el 
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tamaño de la muestra debe ser mayor, y se usa como regla práctica que el muestreo 
conglomerado debe incrementar el error estándar entre dos y cuatro veces, por lo que se 
necesita una muestra entre dos y cuatro veces más grande que el tamaño obtenido para el 
muestreo simple al azar. 
 
Para determinar el número de conglomerados (predios) y tamaño de muestra a 
utilizar en un muestreo al azar en dos etapas se realizó lo siguiente: 
 
Tamaño de muestra  
Para un muestreo al azar en dos etapas, el tamaño de muestra fue el resultado de 
multiplicar el valor del Efecto de Diseño (D) por el tamaño de muestra para el muestreo 
simple al azar (nmsa). Es decir: 
 
 n = D * nmsa 
 
dónde  
 
nmsa =      NZ2pq  (Para una población finita) 
 Nd2 + Z2pq 
 
N = Tamaño total de la población (población de caballos 1062154. INEI, 1994). 
d = Precisión deseada (para este estudio se usa 0.05). 
Z = Valor crítico de la distribución del estadístico Z o valor de t de Student con un número 
infinito de grados de libertad (con una confianza del 95% el valor es de 1.96). 
p = prevalencia esperada (0.44; prevalencia indicada por Ríos et al. 2002). 
q = p - 1  
 
nmsa =         (1062154) (1.96)2 (0.44) (0.56)  = 378.49 = 379 animales 
(1062154)(0.05)2 + (1.96)2 (0.44) (0.56) 
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Dado que al inicio del estudio no se conocía el efecto de diseño, se consideró 
arbitrariamente el valor de 2 para este estudio. 
 
De esto tenemos que el tamaño de muestra fue: 
 
n = D * nmsa = (2) (379) = 758 
 
Número de prédios 
 
 m =  n     
         b          
dónde  
m = número de predios a muestrear 
n = número de animales a muestrear  
b = número de animales a muestrear en cada  predio. Para esta ocasión se escogió 
arbitrariamente el valor de 5, en búsqueda de un número de predios  medio, según lo 
explicado por Segura y Honhold (2000). 
 
Por lo tanto:  
  
m =   n    =  758   = 151.6   
          b          5 
 
Haciendo el redondeo tenemos 152 predios a evaluar, por lo que el total real de 
animales a muestrear es: 152 * 5 = 760 animales. 
 
Teniendo esto en cuenta y recurriendo a los datos ofrecidos por el INEI (1994) y de 
acuerdo a las proporciones de animales por departamento se realizó la distribución de 
predios a muestrear por departamento (Cuadro 4). 
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Al momento de revisar la distribución proporcional de predios de acuerdo a la 
proporción de estos por departamento, se tuvo la necesidad de redondear los resultados, 
pues no se pudo muestrear 0.51 predios, más si 1, por citar como ejemplo el departamento 
de Tumbes. Esto llevará al incremento del tamaño de predios hasta 165, por lo que el 
número de muestra total sube a 825. Lo cual no hace más que fortalecer la confianza del 
estudio. 
 
Cuadro 4. Estadísticas para la distribución de predios y cantidad de animales a muestrear de 
acuerdo a la población real por departamentos según el INEI (1994) 
*UA: Unidad agropecuaria (predios) 
Departamento 
Ganado equino 
Muestreo en dos etapas Caballos y yeguas % 
Densida
d de 
UA* 
Unidad 
Agropec. 
N° de 
animales N° de 
UA 
N° de UA 
(redondeo) 
N°  de 
animales 
Ancash 19125 42818 5.25 7.98 8 40 
Amazonas 15965 35277 4.38 6.66 7 35 
Apurímac 34624 103091 9.50 14.44 15 75 
Arequipa 6658 11659 1.83 2.78 3 15 
Ayacucho 18303 45972 5.02 7.63 8 40 
Cajamarca 60426 343707 16.58 25.20 26 130 
Cerro de Pasco 5504 16523 1.51 2.30 3 15 
Cusco 38948 108016 10.69 16.25 17 85 
Huancavelica 22899 46760 6.28 9.55 10 50 
Huánuco 19596 49002 5.38 8.17 9 45 
Ica 2934 5613 0.81 1.22 2 10 
Junín 9244 22035 2.54 3.86 4 20 
La Libertad 18882 42794 5.18 7.88 8 40 
Lambayeque 5330 11290 1.46 2.22 3 15 
Lima-Callao 8162 18992 2.24 3.40 4 20 
Loreto 814 1828 0.22 0.34 1 5 
Madre de Dios 73 268 0.02 0.03 1 5 
Moquegua 1017 1416 0.28 0.42 1 5 
Piura 38046 79226 10.44 15.87 16 80 
Puno 18156 35504 4.98 7.57 8 40 
San Martin 17371 34385 4.77 7.25 8 40 
Tacna 701 1190 0.19 0.29 1 5 
Tumbes 1215 3322 0.33 0.51 1 5 
Ucayali 420 1466 0.12 0.18 1 5 
TOTAL 364413 1062154 100.00 152 165 825 
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NOTA: Para la elección al azar de los predios y posteriormente de los animales dentro de 
estos, se usó el Programa Research Randomizer Form v4.0 
 
3.2 MATERIALES 
3.2.1 Reactivos y equipos 
Se utilizaron el medio MEM (Minimun essential médium), Sigma caldo triptosa al 
2.95%, antibióticos y antimicóticos (penicilina, estreptomicina, fungizona) y tripsina 
Versene obtenido en forma comercial (SIGMA, USA), centrifuga, baño maría (Precision 
Scientific, USA), cabina de flujo laminar tipo II (Steril Gardhood, USA), estufa 37 °C de 
CO2 (Memmert, Alemania), vórtex y microscopio invertido (Leitz). 
 
3.2.2 Células 
 Se utilizó células de cornete nasal de feto bovino como sistema indicador de 
acuerdo al protocolo desarrollado por la Sección de Virología del Laboratorio de 
Microbiología y Parasitología de la FMV-UNMSM 
 
3.2.3 Cepa Viral 
 La cepa vacunal Rhinomune HVE-1 (Herpes Virus Equino tipo-1), donado por el 
Dr. Robert Ellis (USA), fue utilizada como antígeno en la prueba de neutralización viral 
con un título de 100-5 DL50 CC/50 μl.  
 
3.3 MÉTODOS 
3.3.1 Detección de anticuerpos 
 La detección de anticuerpos contra el virus se realizó según el protocolo disponible 
en la Sección de Virología del Laboratorio de Microbiología y Parasitología de la FMV-
UNMSM, de acuerdo con lo estipulado por la Organización Mundial de Sanidad Animal 
(OIE, 2012). Brevemente la prueba consistió: 
 
• Las muestras de suero equino fueron inactivadas a una temperatura de 56 °C en el 
baño maría por 30 minutos. 
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• Se distribuyó 50 μl del medio diluyente (MEM más antibiótico), libre de suero 
bovino, en todos los pozos de las placas con excepción de las 4 últimas columnas de 
la última placa. 
• Se colocaron 50 μl de  cada suero problema en los pozos de la fila H. 
• Se hicieron diluciones dobles de cada suero, comenzando con la dilución 1:2 (fila 
H), 1:4 (fila G), así sucesivamente hasta 1:256 (fila A). 
• Se añadieron 50 μl del virus conteniendo las 100Dl50 CC/50 μl a todas los pozos 
con las diluciones de los sueros problemas. 
• Se añadieron los controles de virus en concentraciones de 100 Dl50 CC/50 μl y 
10Dl50 CC/50 μl, 1 Dl50 CC/50 μl y 0.1 Dl50 CC/50 μl, en los hoyos de la “fila H” a 
la “fila E” y en las 4 restantes se colocaron los controles de las células. 
• Se incubaron las placas a 37 °C en una atmosfera de 5% de CO2 por 1 hora. 
• Se añadieron 100 μl de suspensión de células en una concentración de 3x105 células 
/ml a toda la microplaca y se incubaron a 37 °C y en una atmosfera de 5 % de CO2 
por 3 días. 
 
Lectura 
Una muestra de suero fue considerada positiva a anticuerpos cunado fue capaz de 
neutralizar la capacidad infectante del virus en la monocapa celular hasta 100% y una 
muestra fue considerada negativa a anticuerpos cuando se observó 100% de efecto 
citopático en la monocapa celular.  
 
3.3.2 Análisis de Datos 
 Se determinó la prevalencia de la Rinoneumonitis Equina, mediante la siguiente 
fórmula (Segura y Honhold, 2000): 
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dónde: 
 
   = prevalencia 
ai = total de casos en los conglomerados seleccionados 
ni = unidades de muestreo medidas en los conglomerados seleccionados 
 
 La prevalencia determinada se expresa con un intervalo de confianza (IC) del 95% 
según la siguiente fórmula (Daniel, 1994): 
 
    IC = Z √(pq/n) 
dónde: 
 
p = prevalencia encontrada 
q = 1 – p 
Z = Valor crítico de la tabla de T de Student, con infinito número de grados de libertad para 
un nivel de confianza del 95% 
n = tamaño muestral 
 
 Dentro de los análisis realizados, se efectuó la Regresión Logística en busca de 
predecir la asociación de la variable dependiente “Estatus sanitario” (variable dicotómica: 
negativo o positivo a anticuerpos contra VHE-1/VHE-4) con las variables independientes 
“Sexo” (macho o hembra), “Lugar” (región nor-este, centro o sur-este) y “Tipo de 
actividad” (caballo de trabajo o tiro, caballo peruano de paso, caballo de carrera, caballo 
deportivo o sin especificar). Para esto se utilizó el Programa Estadístico y Análisis de Datos 
STATA v12.0.  
 
 Al evaluar las variables independientes con más de dos categorías como “Lugar” y 
“Tipo de actividad” se compararon el  efecto y riesgo de sus categorías contra la primera de 
ellas, sobre la variable dependiente “Estatus”. Para ser más precisos, sobre las categorías 
nor-este  para “Lugar” y caballo de trabajo y tiro para “Actividad”. 
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IV. RESULTADOS 
 
 La seroprevalencia del VHE-1/VHE-4 detectada en las muestras de caballos a nivel 
nacional fue 48.9 ± 3.4% (403/825). Los anticuerpos fueron detectados en las muestras de 
caballos de todos los departamentos dedicados a distintas actividades con excepción de las 
muestras obtenidas de caballos en Madre de Dios. La seroprevalencia promedio del VHE-
1/VHE-4 en los caballos de los departamentos ubicados en el Nor-Este fue de 42.6 ± 5.2% 
(149/350) (Cuadro 5), en los caballos de los departamentos ubicados al Centro 71.0 ± 6.3% 
(142/200) (Cuadro 6) y en los caballos de los departamentos ubicados en el Sur-Este 40.7 ± 
5.8% (112/275) (Cuadro 7).  En la Grafica 1, se presenta la seroprevalencia de VHE-
1/VHE-4 por departamentos. 
 
Los títulos de anticuerpos tuvieron un rango entre 1:2 a >1:256, siendo los de 1:2 a 
1: 8 los más frecuentes, el 11.9% tuvieron títulos entre 1: 128 a > a 1: 256 (Cuadro A1). 
Los títulos de anticuerpos detectados en los caballos según sexo se presentan en el cuadro 
8. Siendo que los machos presentaron una prevalencia promedio del VHE-1/VHE-4  de 
49.7 ± 4.6 % (224/451) y la hembras de 47.9 ± 5.1% (179/374). Mientras los títulos de 
anticuerpos según tipo de actividad se presentan en el cuadro 9, observándose que la mayor 
prevalencia la tuvieron los caballos de carrera, la cual fue de 90.0% (9/10). En el cuadro 10 
se detalla los títulos de anticuerpos de acuerdo al rango de estos y al tipo de actividad de los 
caballos. 
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Cuadro 5.  Seroprevalencia de la Rinoneumonitis Equina en caballos de los departamentos 
de la región Nor-Este del Perú 
 
Departamento 
de procedencia N° de animales 
Positivos a anticuerpo contra VHE-1/VHE-4 
n° % 
Amazonas 35 18 51.4 
Cajamarca 130 53 40.8 
La Libertad 40 32 80.0 
Lambayeque 15 5 33.3 
Loreto 5 1 20.0 
Piura 80 30 37.5 
San Martin 40 8 20.0 
Tumbes 5 2 40.0 
TOTAL 350 149 42.6 
 
 
 
Cuadro 6.  Seroprevalencia de la Rinoneumonitis Equina en caballos de los departamentos 
de la región Centro del Perú 
 
Departamento 
de procedencia N° de animales 
Positivos a anticuerpo contra VHE-1/VHE-4 
n° % 
Ancash 40 30 75.0 
Cerro de Pasco 15 10 66.7 
Huancavelica 50 38 76.0 
Huánuco 45 26 57.8 
Junín 20 19 95.0 
Lima-Callao 20 17 85.0 
Madre de Dios 5 0 0.0 
Ucayali 5 2 40.0 
TOTAL 200 142 71.0 
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Cuadro 7. Seroprevalencia de la Rinoneumonitis Equina en caballos de los departamentos 
de la región Sur-Este del Perú 
 
Departamento 
de procedencia N° de animales 
Positivos a Anticuerpo contra VHE-1/VHE-4 
n° % 
Apurímac 75 34 45.3 
Arequipa 15 3 20.0 
Ayacucho 40 16 40.0 
Cusco 85 14 16.5 
Ica 10 7 70.0 
Moquegua 5 4 80.0 
Puno 40 29 72.5 
Tacna 5 5 100.0 
TOTAL 275 112 40.7 
 
 
 
Cuadro 8. Seroprevalencia de la Rinoneumonitis Equina en caballos según sexo 
 
 
Sexo Nº de animales 
Positivos a Anticuerpos contra VHE-1/VHE-4 
nº % 
Machos 451 224 49.7 
Hembras 374 179 47.9 
Total 825 403 48.9 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
4
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Cuadro 9. Seroprevalencia del virus de la Rinoneumonitis Equina en caballos según su 
actividad mediante la prueba de neutralización viral. Lima 2012-2013 
 
 
 
Cuadro 10. Distribución de los títulos de anticuerpos neutralizantes contra el virus de la 
Rinoneumonitis Equina de los caballos reactores según tipo de actividad (n°= 403). Lima, 
2012 – 2013 
 
 
El análisis de regresión logística de cada variable independiente (sexo, lugar de 
procedencia y tipo de actividad)  con respecto a la variable dependiente “anticuerpos contra 
el VHE-1/VHE-4” (Estatus sanitario), (Anexo A1) se observa que la variable sexo no afecta 
a la presencia de anticuerpos contra el virus. A diferencia, la variable tipo de actividad que 
afecta significativamente en la presentación de anticuerpos contra el virus herpes equino 1-
4, siendo el factor de riesgo de 8.8, 2.3 y 3.2 para los caballos de carrera, caballos peruano 
de paso y caballos dedicado al deporte respectivamente, comparado a los caballo de trabajo 
o tiro. Con respecto a la variable lugar de procedencia, presenta un factor de riesgo de 3.7 
veces más de presentar anticuerpos contra el VHE-1/VHE-4 para los caballos de la región 
del centro del país en comparación con la región del nor-este del país. 
Actividad N° de 
equinos 
Positivo a Anticuerpo contra  VHE-1/VHE-4 
n° IC % 
Caballo de trabajo o tiro 703 324 46.1 ± 3.7 
Caballo Peruano de Paso 69 41 59.4 ± 11.6 
Caballo de carrera 10 9 90.0 ± 18.6 
Caballo deportivo 15 10 66.7 ± 23.9 
Sin especificar 28 19 67.9 ± 17.3 
TOTAL 825 403 48.9 ± 3.4 
Actividad 
Títulos de anticuerpos 
1:2 - 1:8 1:16 - 1:64 1:128 - >1:256 
n° % n° % n° % 
Caballo de trabajo o tiro 188 46.7 94 23.3 42 10.4 
Caballo Peruano de Paso 26 6.5 11 2.7 4 1.0 
Caballo de carrera 9 2.2 0 0.0 0 0.0 
Caballo deportivo 7 1.7 3 0.7 0 0.0 
Sin especificar 6 1.5 11 2.7 2 0.5 
TOTAL 236 58.6 119 29.5 48 11.9 
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V. DISCUSIÓN 
 
  Los resultados del presente estudio indican que el virus herpes equino tipo 1- 4 
(VHE-1/VHE-4), está presente en la población de caballos del país con una seroprevalencia 
de 48.9 ± 3.4%. (403/825). El promedio de la seroprevalencia detectada en los caballos de 
ambos sexos y todos los departamentos del país es similar indicando que el VHE-1-/VHE-4 
está ampliamente difundido en la población de caballos en el país (Cuadros 5, 6 y 7). En un 
estudio realizado en caballos de carrera, equitación y caballos peruano de paso de la 
provincia de Lima, Rios et al. (2002) también encontró una seroprevalencia similar 
(44.2%). Así mismo, Cunha et al. (2002) reportó una seroprevalencia de 27.2% del VHE-
1/VHE-4 en caballos del municipios del noreste de la ciudad de São Paulo. En Colombia en 
caballos del Valle de Aburrá y Oriente cercano a Antioquia se reportaron seroprevalencias 
de VHE-1 y VHE-4, de 98.7 y 96.6% respectivamente utilizando la prueba de ELISA (Ruíz 
Sáenz et al., 2008). Cabe mencionar que en otros países como en Argentina (Galosi et al., 
1998) y Chile (Berrios et al., 2002) también se han realizado estudios de prevalencia del 
virus herpes equino con similares resultados. 
 
  Esta amplia distribución del VHE-1/VHE-4 en la población de caballos del país 
podría deberse, en parte, al libre movimiento interno de caballos ya que el virus herpes 
equino no es restrictivo para el movimiento de los équidos en general, así como también al 
carácter subclínico de la enfermedad en caballos adultos (Goodman et al., 2012) ya que los 
caballos tuvieron apariencia normal en el momento de muestreo. Como en 
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todas las infecciones herpéticas luego de la infección primaria, el virus puede permanecer 
en estado de latencia en el ganglio trigémino y en los tejidos linforeticular y leucocitos en 
casi el 80% de los caballos aunque estos animales se encuentran en un estado 
fisiológicamente normal (Borchers et al., 1999). Sin embargo bajo condiciones de estrés 
como el transporte, malas condiciones de manejo, preñez, desnutrición, etc., el virus puede 
reactivarse e infectar a otros caballos, y así mantenerse en la población (Goodman et al., 
2007; Walter et al., 2013).  
 
  A pesar de la amplia distribución de la infección por el VHE-1/VHE-4 en los 
caballos del país, existen escasos reportes sobre la ocurrencia de casos clínicos compatibles 
con rinoneumonitis equina o aborto equino. Clínicamente brotes de problemas respiratorios 
son frecuentes en animales jóvenes de muchos Haras de Lima (Oballe, Lima, comunicación 
personal) pero no se han realizado estudios para determinar la participación del VHE-
1/VHE-4 en estos procesos respiratorios. Existe solo un reporte de un brote de abortos por 
el VHE-1/VHE-4 en donde el 76% (13/17) de la yeguas abortaron en un corto periodo de 
tiempo (Rivera et al., 1997). Usualmente la prevalencia o incidencia de los abortos en 
caballos son poco conocidos probablemente porque los fetos equinos abortados no son 
enviados a los laboratorios para su diagnóstico por problemas de logística, costos, etc., 
como también ocurre en algunos países (Van Maanen et al., 2000).  
 
  Los anticuerpos neutralizantes detectados en el 48.9 ± 3.4% de los caballos pudo 
haber sido inducido por una infección natural o por vacunación contra la rinoneumonitis 
equina ya que la prueba de neutralización viral no discrimina a los anticuerpos inducidos 
por virus de campo o por vacuna (Cuadro A1) (Van Oirschot et al., 1996). Los criadores de 
caballos dedicados a actividades de exhibición o deporte como los caballos de carrera y 
actualmente los caballos peruano de paso son regularmente vacunados contra el VHE-
1/VHE-4 para prevenir problemas respiratorios en los animales jóvenes y abortos en las 
yeguas por lo que los anticuerpos detectados podrían ser de origen vacunal. Los anticuerpos 
detectados en el  46.1% (Cuadro 9) de los caballos criollo de trabajo o tiro podrían haber 
sido inducidos por el virus de campo ya que usualmente estos animales no reciben 
vacunación contra el VHE-1/VHE-4 u otras enfermedades virales.  
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  En el presente estudio el 58.6% de los caballos tuvieron anticuerpos neutralizantes 
con títulos entre 2 a 8 y  29.5% entre 16 a 64 (Cuadro 10), similar a los títulos detectados 
en caballos de la provincia de Lima donde el 65% tuvieron anticuerpos entre 2 a 8 y 30% 
entre 16 y 64 (Rios et al., 2002). Este nivel de anticuerpos son detectados en infecciones 
herpéticas al utilizar la prueba de neutralización, sugiriendo reacciones cruzadas entre 
VHE-1 y VHE-4 (Paweska et al., 1994) o anticuerpos detectados en estadios tempranos o 
tardíos producto de reactivaciones o infecciones naturales (Smith, 1997). El 11.9% de los 
caballos tuvieron títulos de anticuerpos entre 128 a mayor a 256 de los cuales el 10.4% 
correspondió a caballos de trabajo o tiro (Cuadro 10). Los títulos de 128 o más indican una 
infección activa o reciente, tal vez producto de reactivaciones o infecciones respiratorias 
agudas pero no reportadas, aunque existen evidencias de que los niveles de anticuerpos 
neutralizantes no previenen la viremia asociada a células siendo la inmunidad celular de 
mayor relevancia en infecciones herpéticas (Allen et al., 1999). Rivera et al. (1997) detectó 
altos títulos de anticuerpos neutralizantes durante un brote de abortos indicando que 
infecciones agudas inducen altos títulos de anticuerpos neutralizantes. Los anticuerpos 
neutralizantes de tipo IgG persisten en títulos moderados o altos por un año o más, por lo 
que esta prueba es muy importante para la vigilancia epidemiológica del herpes virus 
equino (Van Maanen, 2002). 
 
  Respecto a la inmunidad humoral en infecciones herpéticas existen aún 
divergencias. Algunos autores manifiestan que después de una infección primaria con el 
VHE-1/VHE-4 el animal desarrolla anticuerpos neutralizantes que lo protegen contra re-
infecciones durante 4 a 8 meses aunque algunos reportes indican una duración de la 
protección de menos de 3 meses,  lo que significa que el rol protectivo de la IgG es de corta 
duración (Paillot et al., 2008). Los virus herpes incluyendo el virus herpes equino 1- 4, 
infectan inicialmente células epiteliales de la superficie de la mucosa oro-nasal 
difundiéndose intracelularmente a los pulmones y nódulos retrofaríngeos, submaxilares en 
corto tiempo y antes que haya viremia (Kydd et al., 1994), por lo tanto, la inmunidad 
mucosal de tipo Ig A es más importante en la protección inicial.  
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  La prueba de neutralización viral utilizada en el presente estudio es la prueba 
estándar contra la cual se han estandarizado otras pruebas más sensibles como las de 
imunoperoxidasa, ELISA y las pruebas moleculares. No existen datos de su especificidad y 
sensibilidad para el caso de diagnóstico del VHE-1/VHE-4 pero es una prueba que posee 
una especificidad del 100% aunque su sensibilidad puede variar dependiendo del cultivo 
celular utilizado como sistema indicador y continúa siendo una prueba alternativa para el 
diagnóstico del herpes equino (Paillot et al., 2008; OIE, 2012).   
 
 El análisis de regresión logística (Apéndice 1) indica que el tipo de actividad de los 
caballos es un factor de riesgo asociado a la infección por el VHE-1/VHE-4 ya que para los 
caballos de carrera el factor de riesgo fue de 8.8 veces más que para los caballos de trabajo 
o tiro, así mimo, para los caballos peruano de paso y los de deporte el factor de riesgo 
fueron de 2.3 y 3.2 veces más respectivamente comparado con los caballos de trabajo o tiro. 
Este mayor riesgo puede deberse a un mayor contacto entre los caballos, competencias 
internacionales, al intenso estrés en caso de los caballos de carrera y también a las 
vacunaciones. Respecto al lugar de procedencia de los caballos, solo en aquellos 
provenientes del centro del país presentaron un factor de riesgo de 3.7 veces mayor de 
presentar anticuerpos contra el VHE-1/VHE-4 en comparación con los que caballos 
provienen de los departamentos del nor-este, pues los caballos de estos departamentos 
tuvieron una seroprevalencia del virus superior al 50% con excepción de los caballos del 
departamento de Ucayali (40%) y Madre de Dios (0%) (Cuadro 6).  
 
  Lo resultados del análisis indican que estas diferencias pueden deberse a múltiples 
factores, citando como ejemplo a la ubicación geográfica, pues hay departamentos de difícil 
acceso como lo son la mayoría de departamentos de la selva del país que hace más difícil el 
traslado de animales portadores de la enfermedad. En este estudio, a diferencia del estudio 
realizado por Ríos et al. (2002), el tipo de actividad y el lugar de procedencia si significaron 
un factor de riesgo posiblemente debido a que las muestras fueron colectadas a lo largo de 
todo el territorio peruano. 
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VI. CONCLUSIONES 
 
 
• Los resultados del presente estudio confirman la presencia de los virus causales de la 
Rinoneumonitis equina (VHE-1/VHE-4) en los caballos criados en los distintos 
departamentos del Perú con seroprevalencias similares.  
 
• Los anticuerpos neutralizantes contra el VHE-1/VHE-4 tuvieron un rango de 2 a mayor 
a 256.   
 
• El tipo de actividad y la procedencia de los equinos es un factor de riesgo para la 
presentación de infecciones por Rinoneumonitis equina en el Perú. El sexo no es un 
factor de riesgo para la misma. 
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Cuadro A1. Distribución de los títulos de anticuerpos neutralizantes contra el virus de la 
Rinoneumonitis Equina de los caballos reactores según procedencia (n°= 403). Lima, 
2012 – 2013 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
Apéndice1. Análisis de regresión logística de variables independientes “Sexo”, “Lugar” 
y “Tipo de actividad” con respecto a la variable dependiente “Estatus sanitario” con el 
programa STATA 12.0 
Títulos de Anticuerpos 
Departamento de 
Procedencia 
1:2 - 1:8 1:16 - 1:64 1:128 - >1:256 
n° % n° % n° % 
Amazonas 18 51.4 0 0.0 0 0.0 
Ancash 11 27.5 8 20.0 11 27.5 
Apurímac 30 40.0 3 4.0 1 1.3 
Arequipa 2 13.3 0 0.0 1 6.7 
Ayacucho 12 30.0 4 10.0 0 0.0 
Cajamarca 37 28.5 15 11.5 1 0.8 
Cusco 12 14.1 2 2.4 0 0.0 
Huancavelica 17 34.0 19 38.0 2 4.0 
Huánuco 13 28.9 11 24.4 2 4.4 
Ica 0 0.0 2 20.0 5 50.0 
Junín 0 0.0 5 25.0 14 70.0 
La Libertad 23 57.5 9 22.5 0 0.0 
Lambayeque 5 33.3 0 0.0 0 0.0 
Lima-Callao 2 10.0 12 60.0 3 15.0 
Loreto 0 0.0 0 0.0 1 20.0 
Madre de Dios 0 0.0 0 0.0 0 0.0 
Moquegua 0 0.0 4 80.0 0 0.0 
Pasco 9 60.0 1 6.7 0 0.0 
Piura 10 12.5 13 16.3 7 8.8 
Puno 20 50.0 9 22.5 0 0.0 
San Martin 6 15.0 2 5.0 0 0.0 
Tacna 5 100.0 0 0.0 0 0.0 
Tumbes 2 40.0 0 0.0 0 0.0 
Ucayali 2 40.0 0 0.0 0 0.0 
TOTAL 236 58.6 119 29.5 48 11.9 
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Notes: 
*(6 variables, 825 observations pasted into data editor) 
 
• var1: Identificación 
• var2: Título 
• var3: Sexo 
• var4: Actividad 
• var5: Lugar 
• var6: Estatus 
 
 
 
. logistic Estatus Sexo 
Logistic regression                                Number of obs   =       825 
                                                      LR chi2(1)         =       0.27 
                                                     Prob > chi2        =       0.61 
Log likelihood =  -571.49                       Pseudo R2         =       0.00 
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Estatus Odds Ratio Std. Err. z P>|z| [95% Conf. Interval] 
Sexo 0.93 0.13 -0.52 0.61 0.71    1.22 
_cons. 1.06 0.23 0.27 0.78 0.70    1.62 
 
 
. logistic Status i.Lugar 
Logistic regression                                  Number of obs    =     825 
                                                     LR chi2(2)          =     53.23 
                                                       Prob > chi2         =     0.00 
Log likelihood = -545.01                          Pseudo R2          =     0.05 
 
Categorías de Lugar: 
1) Región Nor-este del país 
2) Región Centro del país 
3) Región Sur-este del país 
 
Estatus Odds Ratio Std. Err. z P>|z| [95% Conf. Interval] 
Lugar      
2 3.30 0.62 6.30 0.00 2.28    4.79 
3 0.92 0.15 -0.46 0.64 0.67    1.28 
_cons. 0.74 0.08 -2.77 0.01 0.60    0.92 
 
 
. logistic Estatus i.Actividad 
Logistic regression                               Number of obs   =      825 
                                                         LR chi2(4)         =      19.05 
                                                          Prob > chi2        =      0.00 
Log likelihood = -562.10                            Pseudo R2         =       0.02 
 
Categorías de actividad: 
1) Caballo de trabajo o tiro (CTT) 
2) Caballo Peruano de Paso (CPP) 
3) Caballo de Carrera (CC) 
4) Caballo Deportivo (CD) 
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5) Sin Especificar (SE) 
 
Estatus Odds Ratio Std. Err. z P>|z| [95% Conf. Interval] 
Actividad      
2 1.71 0.44 2.10 0.04 1.04    2.83 
3 10.53 11.13 2.23 0.03 1.33    83.54 
4 2.34 1.29 1.54 0.12 0.79    6.91 
5 2.47 1.02 2.20 0.03 1.10    5.53 
_cons. 0.85 0.65 -2.07 0.04 0.74    0.99 
 
 
. logistic Estatus Sexo i.Lugar i.Actividad 
Logistic regression                                   Number of obs   =      825 
                                                          LR chi2(7)         =      73.60 
                                                          Prob > chi2        =      0.00 
Log likelihood = -534.83                              Pseudo R2         =       0.06 
 
 
Estatus Odds Ratio Std. Err. z P>|z| [95% Conf. Interval] 
Sexo 1.00 0.15 0.03 0.98 0.75   1.34 
Lugar      
2 3.70 0.75 6.48 0.00 2.49    5.49 
3 0.99 0.17 -0.09 0.93 0.71    1.37 
Actividad      
2 2.30 0.61 3.15 0.00 1.37    3.886 
3 8.88 9.56 2.03 0.04 1.08    73.24 
4 3.20 1.78 2.09 0.04 1.08    9.49 
5 1.18 0.52 0.38 0.70 0.50    2.81 
_cons. 0.62 0.16 -1.89 0.06 0.38    1.02 
